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I. RESUMEN
 
El objetivo del presente proyecto es la mejora de la inyectabilidad y de la cohesión de un 
cemento de fosfato de calcio macroporoso desarrollado en estudios anteriores. La 
introducción de la macroporosidad en este tipo de materiales tiene como finalidad mejorar la 
reabsorción y la integración del cemento en el tejido óseo. 
 
En aplicaciones quirúrgicas el cemento está en contacto con la sangre y los líquidos 
fisiológicos. Es necesario asegurar la cohesión de la pasta al entrar en contacto con estos 
líquidos  para impedir toda reacción inflamatoria. Para mejorar la cohesión y la inyectabilidad 
del cemento se estudia la incorporación de un polímero soluble en agua (el alginato de sodio) 
en la fase líquida del cemento. 
 
En primer lugar se estudia la influencia del porcentaje de alginato de sodio en las 
características de la espuma. Se observa un gran aumento de la estabilidad de ésta pero se 
reduce de manera dramática la espumabilidad del líquido, lo que deja suponer una 
disminución de la porosidad del cemento a continuación. 
 
Posteriormente se estudia, vía un diseño factorial de experimentos (22 con un punto central), 
la influencia de dos variables (la relación L/P y el porcentaje de alginato de sodio) en distintas 
propiedades del cemento, como la cohesión, la inyectabilidad, la porosidad, la resistencia 
mecánica. La evaluación se lleva a cabo sobre muestras moldeadas con espátula o inyectadas 
con una jeringa a dos tiempos diferentes. Los cementos obtenidos se caracterizan por ensayos 
de cohesión y de inyectabilidad, microscopía óptica y electrónica, medidas de porosidad por 
picnometría de mercurio y porosimetría de mercurio, ensayos de resistencia a compresión. 
 
Comprobamos la mejora de la cohesión y de la inyectabilidad al añadir alginato de sodio pero 
observamos una disminución de la macroporosidad y del tamaño de los poros.  
 
Aunque no se pierda la macroporosidad, se nota un deterioro de la macroestructura del 
material si la pasta está inyectada a 5min, mientras que se mantiene la forma de los poros y la 
continuidad del material si la inyección se hace a 2min30 
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 III. GLOSARIO
 
α-TCP   Fosfato tricálcico α, α -Ca3(PO4)2
 
β-TCP   Fosfato tricálcico β, β -Ca3(PO4)2
 
Aloinjerto  Trasplante de tejido entre dos individuos genéticamente diferentes de la 
misma especie (proveniente de cadáveres en general) [d] 
 
Autoinjerto  Trasplante de una parte de tejido removido de un sitio a otro del mismo 
individuo[d] 
 
Bioactividad  Capacidad de producir una acción y reacción controladas en el entorno 
fisiológico. Capacidad de formar enlaces directos con el hueso sin 
interposición de una cápsula fibrosa (permite una buena integración) 
[11] 
 
Biocompatibilidad Capacidad de un material de cumplir su función dando lugar a una 
respuesta adecuada del organismo receptor en una situación específica. 
Es un concepto relativo: no es una propiedad del material sino de una 
aplicación específica [11] 
 
CDHA  Hidroxiapatita deficiente en calcio, obtenida por precipitación de un 
fosfato de calcio en una solución acuosa bajo condiciones fisiológicas, 
Ca9(HPO4)(PO4)5(OH) 
 
CMC Concentración Micelar Crítica. Concentración mínima para que el 
surfactante forme agregados llamados “micelas” [21] 
 
CPC   Cemento de fosfato de calcio 
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Endurecimiento  Consolidación, aumento de la dureza y de la resistencia mecánica hasta 
obtener una consistencia sólida [10] 
 
Fraguado Es cuando la pasta pierde su plasticidad de manera que si se manipula 
se daña la estructura de manera irreversible o si se mezcla con más 
agua no se recupera la plasticidad, o se recupera solo parcialmente [10]. 
 
Espuma  Dispersión relativamente estable de un gaz en un líquido [21] 
 
Espumabilidad  Capacidad que tiene un líquido para forma una espuma “estable”. Se 
relaciona con el volumen de espuma que se puede obtener con un 
volumen de líquido determinado [23] 
 
Espumante Agente capaz de estabilizar una espuma, especialmente las películas 
entre burbujas [21] 
 
HA    Hidroxiapatita sinterizada a alta temperatura, Ca10(PO4)6(OH)2
 
Hidrocoloide Capacidad de hidratarse en agua caliente o fría para formar soluciones 
viscosas, dispersiones o geles [f] 
 
Hidrófilo(-filico) Textualmente “amigo del agua”. Se dice de una sustancia o de un grupo 
funcional que posee una afinidad predominante para el agua [21] 
 
Hidrófobo(-fóbico) Textualmente “enemigo del agua”. Se dice de una sustancia o de un 
grupo funcional que posee una afinidad predominante para las 
sustancias no polares (= lipófilo) [21]. 
 
Hueso cortical Tejido exterior y más duro de los huesos (compacto) [11] 
 
Hueso trabecular Tejido de consistencia esponjosa presente en la parte interna de los 
huesos [11] 
 
 
 
 
Mélissa Cayron 
 
Nuevas formulaciones de cementos de fosfato de calcio macroporosos para la regeneración ósea                              Pág. 9 
L/P Relación líquido/Polvo (volumen de líquido dividido por la masa de 
polvo) 
 
MEB   Microscopio electrónico de barrido 
 
Micela  Compuesto de agregación de varias moléculas de surfactantes (100-
500). Las micelas son responsables de las propiedades de 
solubilización. Aparecen a partir de la Concentración Micelar Crítica 
(CMC) [21] 
 
OMS   Organización Mundial de la Salud 
 
Osteoblastos Células óseas formadores del tejido óseo [11] 
 
Osteocitos  Osteoblastos maduros que ya no forman hueso [11] 
 
Osteoclastos   Células óseas que reabsorban el hueso [11] 
 
Osteoconductividad Un material osteoconductivo es un material que sirve de trama para la 
formación ósea originada en el tejido óseo adyacente. 
 
Osteoinducción  Un material osteoinductivo es un material que induce la formación de 
hueso a los tejidos vecinos. 
 
“Osteotransductividad” 
 Un material osteotransductivo es un material sustituido más o menos 
rápidamente por hueso nuevo y sano [8] 
 
PHA Hidroxiapatita precipitada, obtenida por precipitación de un fosfato de 
calcio en una solución acuosa a temperatura ambiente o corporal,  
Ca10-x(HPO4)x(PO4)6-x(OH)2-x
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Porosidad  Porcentaje en volumen de espacios vacíos respecto al volumen total de 
la muestra [18] 
 
Porosidad cerrada o no comunicada 
Volumen de poros de una muestra que no presentan ningún tipo de 
comunicación con los poros de su alrededor. Este último tipo de poros 
no contribuyen a la permeabilidad o al transporte de fluido en el seno 
poroso [18] 
 
Porosidad eficaz, abierta, comunicada o interconectada 
Volumen de poros que presentan un cierto grado de conexión, de forma 
que un fluido, puede ser transportado a través de ellos por todo el 
volumen de la muestra [18] 
 
Reabsorción Degradación química y absorción controlada del biomaterial, que es 
reemplazado por tejido del huésped [11] 
 
RC   Resistencia a la compresión 
 
Regeneración   Sustitución progresiva del biomaterial por tejido nuevo (= Bioactividad 
+ reabsorción) [11] 
 
Surfactante  Sustancia que tiene una actividad superficial o interfacial [21] 
 
Tensioactivos  Sustancia capaz, al adsorberse en la superficie o interfase, de afectar 
(reducir) la tensión superficial [21] 
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IV. OBJETIVOS
 
El objetivo del presente proyecto es la mejora de la cohesión y de la inyectabilidad de un 
cemento de fosfato de calcio macroporoso desarrollado en estudios anteriores [15] mezclando 
un polvo de cemento H (fosfato tricálcico α con 2% en peso de PHA) a una espuma obtenida 
a partir de una solución acuosa conteniendo un surfactante (Tween 80).  
 
Los cementos de fosfato de calcio dan lugar a hidroxiapatita deficiente en calcio al fraguar. 
Esta tiene una composición química similar a la de la fase mineral del hueso, lo que explica la 
gran biocompatibilidad y bioactividad de estos materiales. Sin embargo tienen una velocidad 
de reabsorción relativamente lenta. La introducción de la macroporosidad en este tipo de 
materiales tiene como finalidad mejorar la reabsorción y la integración del cemento en el 
tejido óseo. 
 
En aplicaciones quirúrgicas el cemento está en contacto con la sangre y los líquidos 
fisiológicos. Es necesario asegurar la cohesión de la pasta al entrar en contacto con estos 
líquidos para impedir toda reacción inflamatoria. Para mejorar la cohesión y la inyectabilidad 
del cemento se estudia la incorporación de un polímero soluble en agua (el alginato de sodio) 
en la fase líquida del cemento. 
 
El objetivo de este proyecto es comprobar el efecto del alginato de sodio sobre la cohesión y 
la inyectabilidad de la pasta y evaluar su influencia sobre la macroporosidad del cemento con 
el fin de encontrar un compromiso y de determinar una formulación que podría tener 
aplicaciones clínicas. 
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V. FUNDAMENTOS TEÓRICOS
 
1. EL HUESO 
 
Para desarrollar o mejorar un biomaterial para la regeneración ósea es necesario conocer el 
hueso: su composición, su estructura, sus propiedades y sus mecanismos de regeneración. 
 
1.1. Introducción 
 
El hueso es un tejido conectivo. Tiene tres funciones principales [a]: 
- mecánica o de soporte, la cual permite la inserción muscular y, por tanto la 
locomoción; 
- de protección de órganos vitales como el cerebro, corazón o pulmones, al igual que la 
médula ósea; 
- y de tipo metabólica la cual permite el almacén de diferentes iones principalmente 
calcio y fósforo. 
 
1.2. Composición 
 
El hueso es un tejido mineralizado, compuesto por una matriz extracelular y células óseas.  
 
Se encuentran tres tipos de células en los tejidos óseos [b]: 
- los osteoblastos: cuya función consiste en formar el tejido y los minerales que dan 
resistencia al hueso.  
- los osteoclastos: células de gran tamaño que se forman en la médula ósea y cuya 
función consiste en absorber y eliminar el tejido no deseado.  
- los osteocitos (osteoblastos maduros que ya no fabrican hueso): cuya función consiste 
en mantener vivo el tejido óseo y en establecer una comunicación intercelular.  
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La matriz extracelular es un nanocompuesto que se compone de  
- una fase orgánica: principalmente fibras poliméricas de colágeno 
- una fase mineral: cristales de apatita (de tamaño nanométrico) 
- Agua 
 
 
Agua 
16-27% 
Fase mineral 
30-40% 
Fase orgánica 
34-42% 
 
Fig. 1: Composición del hueso 
 
En los huesos humanos se suele encontrar 30-40% en volumen de fase mineral, 34-42% de 
fase orgánica y 16-27% de agua (Fig. 1) [10]. La proporción de cada fase depende del tipo de 
hueso considerado. 
 
La fase mineral consiste en cristales de hidroxiapatita que se intercalan entre las fibras de 
colágeno por un proceso físico químico de biomineralización y que actúan como un refuerzo. 
La hidroxiapatita biológica que se forma tiene la formula siguiente [11]:  
Ca 8,3 0,7 (PO4)4,3 (CO3)x (HPO4)y (2OH y CO3)0,15 1,7  
donde  representa vacantes, x + y = 1,7 
y presenta las características siguientes [11]:  
- Deficiente en calcio 
- Carbonatada (contiene grupos carbonatos) 
- CO32- en la estructura (substitución por los grupos PO43-) 
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- Composición no estequiométrica debido a la presencia de grupos HPO4 y iones Na+, 
Mg2+, K+, F- y Cl- que se incorporan en esta estructura muy abierta que admite muchos 
tipos de especies. 
- Estructura cristalina distorsionada (imperfecta) 
- De baja cristalinidad (250-500 x 30Å) 
- Superficie específica elevada (o sea cristales muy pequeños) 
 
1.3. Estructura 
 
El tejido óseo tiene dos consistencias. La capa externa es densa y dura, por lo que se llama 
tejido compacto, la cual está recubierta por una membrana llamada periostio. Más al interior, 
el tejido óseo se hace poroso y está formado por laminillas muy finas que asemejan una red. 
Esta zona se denomina tejido esponjoso. El tejido óseo rodea o envuelve a la médula, que está 
en el centro (Fig. 2) [b]: 
 
 
Fig. 2: Estructura del hueso (corte transversal, sección) [b] 
 
El hueso es un tejido muy vascularizado. Debajo de la capa dura exterior del periostio existen 
túneles y canales a través de los cuales pasan los vasos sanguíneos y linfáticos que nutren el 
hueso [b]. 
 
Al nivel microscópico se puede distinguir,  
- el hueso haversiano (formado por cilindros llamados osteonas por los cuales pasan 
capilares sanguíneos; tejido óseo y lacunaes donde se encuentran los osteocitos) 
- el hueso laminar (formado por laminas) 
 
 
- el hueso plexiforme (muy desorganizado, inmaduro) 
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1.4. Propiedades biomecánicas 
 
Las fibras de colágeno proporcionan al hueso flexibilidad y resistencia a la tensión mientras 
que las partes minerales le confieren dureza, rigidez y resistencia a la compresión [c].  
 
La resistencia a la compresión del hueso es más elevada que su resistencia a la tracción, 
debido a su mineralización.  
 
El tejido óseo es muy anisotrópico debido a las osteonas que dan una direccionalidad muy 
concreta.  
 
Además el hueso tiene un comportamiento viscoelástico (su respuesta mecánica cambia en 
función de la velocidad de deformación aplicada) y sus propiedades mecánicas dependen de 
manera considerable de su densidad por lo cual el hueso trabecular muy poroso y el hueso 
cortical muy denso tienen propiedades muy diferentes.  
 
La humedad también influye mucho sobre las propiedades mecánicas del hueso por el efecto 
plastificante del agua. Al estado fisiológico las condiciones de humedad son muy altas. Por 
esta razón es importante intentar reproducir estas condiciones en laboratorio para llevar a cabo 
ensayos [11]. 
 
1.5. El recambio óseo [a] 
 
El hueso es un tejido vivo, muy activo. Está permanentemente eliminando tejido viejo 
(actividad resortiva o de remodelado) y formando tejido nuevo (actividad formativa o de 
modelado). El conjunto de estas actividades se conoce como recambio óseo y debe realizarse 
en una forma balanceada, de tal manera que a pesar de esta gran actividad metabólica, el 
hueso permanece con su integridad anatómica y estructural. Para que este proceso de 
remodelado mantenga la masa ósea se requiere un “balance óseo” o sea un proceso de 
sincronización y coordinación entre los osteoclastos y los osteoblastos (para tener un 
equilibrio fabricación/Reabsorción). 
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El recambio no se realiza simultáneamente en toda la superficie ósea sino únicamente en áreas 
predeterminadas. Se efectúa con el fin de remodelar el hueso para reparar microdaños y 
adaptar la microarquitectura según los cambios de fuerzas biomecánicas. El hueso tiene la 
capacidad de adaptar su estructura desde el punto de vista mecánica a los esfuerzos externos 
[Woff (1892)]. Se deposita hueso donde las fuerzas aplicadas son elevadas y se reabsorbe 
donde no percibe ninguna solicitación.  
 
El proceso de recambio óseo tiene varias etapas: activación, resorción, reversión, y formación. 
Se calcula que en un adulto el 25% de hueso trabecular y 3% del cortical es reemplazado cada 
año.  
 
Factores hormonales y físicos anormales pueden conducir a disfuncionamientos de este 
proceso de remodelado como la osteoporosis que se caracteriza por una reabsorción más 
rápida que la formación de tejido nuevo y se traduce por el debilitamiento del esqueleto 
aumentando el riesgo de fractura (Fig. 3). 
 
 
 
Fig. 3: A la izquierda: Estructura normal de hueso trabecular; a la derecha: Estructura 
osteoporotica de un hueso trabecular. 
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1.6. Implantes óseos 
 
1.6.1. Autoinjertos 
 
Un autoinjerto se define como el trasplante de una parte de tejido removido de un sitio a otro 
del mismo individuo. En general este tipo de injerto está bien aceptado y integrado, siendo 
genéticamente idéntico. De momento es la técnica más utilizada puesto que el material 
empleado es biocompatible, osteoinductivo, osteoconductivo y osteogénico. La principal 
ventaja es la mejor consolidación respecto a los homoinjertos. Sin embargo un autoinjerto 
tiene el inconveniente de su limitada disponibilidad y la morbilidad de la propia extracción, 
aparte del excesivo tiempo quirúrgico que debe añadirse a la propia resección y 
reconstrucción, que ya son intervenciones de larga duración [d, 7]. Además puede presentar 
problemas anatómicas y estructurales [24]. 
 
1.6.2. Aloinjertos 
 
Un aloinjerto se define como el trasplante de tejido entre dos individuos genéticamente 
diferentes de la misma especie. En general provienen de cadáveres, por lo cual no se ponen 
problemas de disponibilidad. El inconveniente es que pueden provocar reacciones 
inmunológicas de rechazo, vehicular enfermedades y provocar infecciones [10, 7, 24]. 
 
1.6.3. Implantes sintéticos 
 
Para resolver estos problemas se investigó y se desarrolló materiales sintéticos para la 
regeneración ósea: metales, polímeros, cerámicas. 
 
En cualquier caso el material empleado tiene que ser biocompatible y no debe ser inerte 
puesto que en el caso de un material inerte no se forman enlaces directos con el hueso sino 
una cápsula fibrosa que impide la buena fijación y integración del implante en el hueso. Se 
desea propiedades como biodegradabilidad o bioactividad; osteoconductividad, 
osteoinducción, osteointegración o “osteotransductividad” (que se entiende como la capacidad 
de un material de ser sustituido más o menos rápidamente por tejido óseo nuevo y sano) [8]. 
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2. LOS FOSFATOS DE CALCIO COMO MATERIALES PARA LA 
REGENERACIÓN ÓSEA 
 
Los únicos materiales que pueden ser osteotransductivos son los fosfatos de calcio. Estos 
materiales se encuentran en forma de bloques, gránulos o cementos [8]. 
 
2.1. Fosfatos de calcio, CaP 
 
Se puede distinguir dos tipos de fosfato de calcio:  
 
- Los CaP obtenidos por precipitación a partir de una solución acuosa alrededor de la 
temperatura ambiente (CaP de baja temperatura) 
- Los CaP obtenidos por reacción térmica, en general por encima de 1000°C (CaP de 
alta temperatura). 
 
Todos los cementos de fosfato de calcio pertenecen a la primera categoría [4]. 
 
Los CaP que se obtienen a alta temperatura (como los fosfatos tetracálcicos, los fosfatos 
tricálcicos α y β y los fosfatos dicálcicos) no se encuentran en el cuerpo humano. 
 
Nombre Fórmula Ca/P Abreviación
Fosfato tetracálcico Ca4(PO4)2O 2 TTCP 
Hidroxiapatita (estequiometrica) Ca10(PO4)6(OH)2 1,67 HA 
Hidroxiapatita precipitada Ca10-x(HPO4)x(PO4)6-x(OH)2-x 1,5-1,67 PHA 
Hidroxiapatita deficiente en calcio Ca9(HPO4)(PO4)5(OH) 1,5 CDHA 
Fosfato de calcio amorfo Ca10-x H2x(PO4)6(OH)2  ACP 
Fosfato tricálcico (α,β) Ca3(PO4)2 1,5 TCP 
Fosfato octacálcico  Ca8(HPO4)2(PO4)4.5H2O 1,33 OCP 
Fosfato dicálcico (Monetita) CaHPO4 1 DCP 
Fosfato dicálcico dihidratado 
(Brushita) 
CaHPO4.2H2O 1 DCPD 
Fosfato monocálcico monohidratado Ca(H2PO4)2.H2O 0,5 MCPM 
 
Tabla 1: Principales fosfatos de calcio de interés biológico [11, 3] 
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Una propiedad importante de los CaP es su solubilidad en agua porque permite predecir el 
comportamiento los CaP en vivo. Si la solubilidad del CaP es inferior a la de la parte mineral 
del hueso, el CaP se degradara muy lentamente o no se degradara. Si la solubilidad del CaP es 
superior a la de la parte mineral del hueso, se degradara. Así, utilizando las distintas isotermas 
de solubilidad de CaP (Fig.4), se puede predecir la velocidad de degradación del CaP en vivo 
y se puede clasificar a pH 7 de la manera siguiente: 
 
MCPM>TTCP ≈ α-TCP>DCPD>DCP>OCP>β-TCP>PHA>HA [3]. 
 
 
 
Fig. 4: Isotermas de solubilidad de distintos fosfatos de calcio [11] 
 
En función del pH puede haber precipitación o disolución de hidroxiapatita. Cualquier fosfato 
de calcio en solución nos va a llevar a la formación de hidroxiapatita porque tiene su curva de 
solubilidad por debajo de los demás CaP lo que significa que es el CaP más estable [11]. 
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2.2. Cementos de fosfato de calcio 
 
En 1983, W.E. Brown y L.C. Chow descubrieron el primer cemento de fosfato de calcio 
(CPC). Esta descubierta ha permitido un gran avance en el uso de fosfatos de calcio (CaP) 
como substituto óseo [4]. 
 
2.2.1. Definición 
 
Un cemento de fosfato de calcio se define como la mezcla de [11, 8]: 
• una fase sólida en polvo, formada por uno o más fosfatos de calcio, y 
• una fase líquida, formada por agua o una solución acuosa 
Se produce una reacción a temperatura ambiente o corporal entre la fase sólida y la fase 
líquida. La pasta obtenida fragua y endurece dando lugar a un cuerpo sólido de hidroxiapatita 
u otro fosfato de calcio (Fig. 5).  
 
 
Polvo Líquido + 
Mezcla 
Cemento 
Pasta rígida 
Cuerpo sólido 
Pasta plástica 
 
 
 
 
 
 
Fraguado 
 
 
 Endurecimiento 
 
 
 
Fig. 5: Representación esquemática del comportamiento de un cemento [10] 
 
En nuestro caso el fraguado del cemento resulta de la hidrólisis del α-TCP, obteniéndose 
hidroxiapatita deficiente en calcio como producto final de la reacción:  
3α-Ca3(PO4)2 + H2O → Ca9(HPO4)(PO4)5OH 
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Para tener aplicaciones clínicas, un cemento debe tener la capacidad de fraguar en contacto 
con los fluidos corporales; tener tiempos de fraguado y endurecimiento razonables; y tener 
una resistencia mecánica aceptable en condiciones fisiológicas (en función de la aplicación). 
También es necesario que la pasta tenga una consistencia, que no se disuelva o pierda su 
cohesión. 
 
2.2.2. Ventajas 
 
Los cementos de fosfato de calcio presentan varias ventajas con respecto a otros materiales 
utilizados para reconstrucción o regeneración ósea [11]:  
• Moldeabilidad in situ 
• Inyectabilidad 
• Buena aposición biomaterial-tejido circundante 
• Fácil manipulación 
• Ausencia de toxicidad 
• Ausencia de exotermia durante el fraguado que corresponde a un proceso de disolución-
reprecipitación (al contrario de los cementos orgánicos como el  PMMA cuya reacción de 
fraguado consiste en una reacción de polimerización)  
• Ausencia de contracción de volumen durante el fraguado 
• Están biocompatibles y osteoconductivos [16, 17] 
 
Los cementos de fosfato de calcio representan un gran interés como biomateriales para la 
regeneración ósea puesto que tienen una gran biocompatibilidad y bioactividad. Además, 
ajustando la formulación de estos cementos se puede conseguir pastas inyectables y 
moldeables que se adaptan al defecto óseo. 
 
2.2.3.  Inconvenientes 
 
Los cementos de fosfato de calcio tienen el inconveniente de tener propiedades mecánicas 
muy malas, por lo cual no se pueden utilizar para aplicaciones sometidas a cargas [16]. 
Otro problema muy importante con los cementos de fosfato de calcio convencionales es que 
sufren descohesión cuando la pasta de cemento está en contacto con la sangre o los fluidos 
fisiológicos. Sin embargo existen soluciones para resolver este problema como se explica en 
la parte cohesión e inyectabilidad p. 25 [13] 
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Finalmente los CPC tienen una velocidad de reabsorción lenta. A pesar de que los CPC son 
reabsorbidos por el organismo, presentan una lenta velocidad de reabsorción. En algunos 
casos se ha observado que tras la integración de las capas externas del cemento, se llega a una 
situación de equilibrio en la cual el material deja de ser reabsorbido y se integra en la matriz 
ósea. Esto es debido en parte a que el cemento tiene una estructura microporosa, con un 
tamaño de poro excesivamente pequeño, que no permite la colonización del mismo por tejido 
óseo, y su progresiva reabsorción [26, 8, 16, 17]. 
 
2.2.4. Reabsorción 
 
Se suele distinguir dos tipos de reabsorción [16, 8]: 
• La reabsorción pasiva: que está debida a la velocidad de disolución del material en los 
fluidos corporales y que depende de los componentes finales del cemento fraguado. Este tipo 
de reabsorción también depende de la porosidad del material, de las substituciones iónicas, de 
la cristalinidad y del pH de la interfase cemento-tejido. Corresponde a una degradación 
únicamente físico-química. 
• La reabsorción activa: que está debida a la actividad celular (osteoclastos, macrófagos y 
otras células inflamatorias que entran en el circuito biológico de la reconstrucción ósea). Los 
osteoclastos producen un pH cerca de 5,5 que aumenta la velocidad de disolución del 
material. Este tipo de reabsorción ocurre normalmente únicamente a la superficie del cemento 
porque los poros presentes en los CPC no permiten la penetración de células o de vasos 
sanguíneos en el material. 
 
Así la velocidad de reabsorción del material depende de muchos factores como: cristalinidad, 
estequiométria, tamaño de los cristales, superficie específica, porosidad, condiciones del 
medio ambiente... 
 
En los últimos años se está investigando una manera de aumentar la velocidad de reabsorción 
de estos cementos y de obtener la regeneración total del tejido. En este sentido, la 
introducción de macroporosidad de manera controlada permite incrementar la superficie de 
contacto favoreciéndose así la reabsorción y la substitución del implante por tejido óseo 
nuevo [26]. 
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2.2.5. Porosidad 
 
No se forman macroporos en los CPC convencionales durante el fraguado. Por lo tanto, in 
vivo, los CPC están reabsorbidos y remplazados por tejido óseo nuevo muy lentamente. Sin 
embargo para algunas aplicaciones clínicas se desea una reabsorción más rápida. La presencia 
de macroporos (>100µm) en implantes de fosfato de calcio permite el crecimiento de tejido 
óseo nuevo en el material y favorece la osteointegración [25].  
 
En efecto, las células que permiten la regeneración ósea como los osteoblastos tienen un 
tamaño de 10 a 20 micras. Por lo tanto es importante que los poros sean más grandes 
(diámetro>100µm) para que puedan caber las células y los vasos sanguíneos en el biomaterial. 
[11]. Pero el crecimiento del hueso no solo depende de la macroporosidad sino también de la 
interconectividad que existe entre los poros [24]. 
 
Varías técnicas han sido propuestas para inducir macroporosidad en los CPC. 
 
2.2.5.1. Distintos métodos propuestos para obtener macroporos en los CPC: 
 
Un primer método (propuesto por M.Bohner) consiste en utilizar una emulsión [16]. 
 
Takagi consiguió macroporos en CPC añadiendo cristales de dimensiones adecuadas, muy 
solubles en agua y no tóxicos como de sucrosa, NaHCO3 o Na2HPO4 que dejan macroporos 
en la matriz disolviéndose en agua después del fraguado completo del material [25].  
 
2.2.5.2. Inconvenientes de estos métodos:
 
El inconveniente de estos métodos es que la porosidad no se puede obtener durante el 
fraguado del material en las condiciones in vivo. Para la técnica de emulsión un tratamiento 
térmico adicional está necesario para obtener porosidad. Y para la adición de sucrosa o de 
manitol se necesita la disolución de estos componentes después implantación y fraguado del 
material en el hueso para obtener macroporosidad [16]. 
 
 
 
 
 Barcelona 04-05   
ETSEIB
Pág. 24  Memoria 
Estos métodos presentan otros inconvenientes: en primer lugar se pierde la trabajabilidad del 
material durante la mezcla del cemento para una relación L/P fija. En segundo lugar se 
disuelven demasiado rápidamente estas fases al principio del fraguado lo que provoca una 
perdida de las propiedades mecánicas y una inestabilidad de la estructura [24]. 
 
Además la porosidad que se obtiene está cerrada o sea no presenta interconexión. 
 
2.2.5.3. Otros métodos:
 
Otro método (propuesto por Real) consiste en añadir NaHCO3 al polvo de partido y utilizar 
dos líquidos: primero un líquido básico para formar la pasta y luego un líquido ácido para 
obtener burbujas de CO2 y formar macroporos. Se forman los macroporos durante el proceso 
de fabricación [16]. 
 
Últimamente Sarda ha propuesto un método para obtener un CPC inyectable y macroporoso 
que consiste en utilizar SDS (Dodecil sulfato de sodio) como agente formador de espuma 
[24]. Esta técnica parece muy atractiva pero el SDS es tóxico.  
 
Un aspecto a tener en cuenta es que los aditivos (como los agentes espumantes) introducidos 
en la fase líquida del cemento permanecen en el material, y por tanto estás sustancias tienen 
que ser biocompatibles [26]. En este sentido, una de las líneas de investigación desarrolladas 
en nuestro departamento es la utilización de agentes espumantes biocompatibles como el 
Tween 80 [15] o una solución proteica de albumen [12, 26].  
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2.2.6. Cohesión e Inyectabilidad 
 
Para que una pasta de cemento pueda ser inyectada in vivo, tiene que cumplir dos requisitos: 
inyectabilidad y cohesión [4]. 
  
La inyectabilidad se entiende como el porcentaje de pasta de cemento que se puede extruir por 
una jeringa (fina y larga: de 2mm de diámetro y 10 de altura) sin que haya demixión. La 
demixión ocurre cuando el líquido de la mezcla es demasiado líquido en comparición con el 
tamaño del polvo de cemento lo que conduce a una filtración: el líquido sale sin las partículas. 
 
Inyectabilidad (%) = 100×
Iinicial
Injectado
m
m  
 
Donde m inyectado es la masa de pasta inyectada y m inicial la masa de pasta inicialmente 
introducida en la jeringa.  
Para aumentar la inyectabilidad se puede aumentar la relación L/P, así la pasta obtenida es 
más líquida y se puede inyectar más fácilmente. Sin embargo al aumentar la relación L/P 
pueden aparecer fenómenos de filtración (demixión). Además disminuyen las propiedades 
mecánicas del CPC y se puede perder la cohesión. Una pasta de cemento tiene cohesión si 
fragua en un líquido sin deshacerse. En aplicaciones clínicas, la pasta va a entrar en contacto 
con los fluidos fisiológicos o la sangre. Si el cemento sufre descohesión puede provocar 
reacciones inflamatorias. Por tanto es necesario asegurar su integridad.  
 
Una manera para aumentar a la vez la inyectabilidad y la cohesión de la pasta consiste en  
aumentar su viscosidad. Esto se puede conseguir añadiendo a la fase acuosa polímeros en 
pequeñas proporciones. Los polisacáridos (como el acetato de quitosan, la hidroxipropil 
metilcelulosa o el alginato de sodio [14]) son muy interesantes por su compatibilidad y sus 
propiedades geológicas. La mayoría de las soluciones de polisacáridos tienen un 
comportamiento tixotrópico, o sea, tienen una viscosidad que disminuye al aumentar la 
cizalladura. Por tanto, un CPC hecho a partir de una solución polimérica se puede inyectar 
fácilmente y tiene una buena cohesión en ausencia de fuerzas de cizalladura. 
 
En este proyecto hemos estudiado el uso de una solución polimérica de alginato de sodio con 
el fin de mejorar la cohesión y la inyectabilidad de la pasta. 
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2.2.6.1. El alginato de sodio 
 
Los alginatos son compuestos químicos obtenidos a partir del procesamiento de algas marinas 
pardas. Actualmente son uno de los biopolímeros más versátiles para uso industrial, son 
usados para espesar soluciones, estabilizar suspensiones y emulsiones, para gelificar un 
amplio rango de mezclas y para formar películas sobre diferentes superficies. Aprovechando 
estas propiedades (hidrocoloides), son usados en diferentes ramas de la industria; en la  
industria alimenticia, como aditivos por sus propiedades espesantes, emulsionantes (aceite-
agua), estabilizantes, coloides protectores y texturizantes en distintos productos como helados, 
conservas, aderezos de ensaladas, embutidos, etc.; en la industria farmacéutica, como agente 
fijador y emulsificante en la formulación de comprimidos y otras formas farmacéuticas y 
también como principio activo fundamentalmente en especialidades del tipo antiácido; en 
prótesis e impresiones dentales; en la industria textil [e, f]. 
 
El alginato de sodio es soluble en agua fría y caliente. Esta solución de pH neutro es un 
líquido suave y viscoso. La viscosidad de una solución acuosa de alginato de sodio depende 
directamente del peso molecular (del grado de polimerización) y aumenta logarítmicamente a 
medida que aumenta la concentración [f]. 
 
El alginato de sodio tiene la formula siguiente: 
 
 
 
 
Fig. 6: Representación de la formula estructural del alginato de sodio [h] 
 
 
 
 
 
 
Mélissa Cayron 
 
Nuevas formulaciones de cementos de fosfato de calcio macroporosos para la regeneración ósea                              Pág. 27 
Se está investigando la introducción de alginato de sodio en la formulación de los CPC para 
mejorar la cohesión de la pasta [13].  
Los requisitos para un aditivo de este tipo son los siguientes: 
1- Debe impedir la descohesión de la pasta de cemento en contacto con un líquido 
2- No tiene que impedir la conversión del cemento en PHA 
3- No tiene que disminuir las propiedades mecánicas del cemento fraguado 
4- Debe tener una excelente biocompatibilidad (al menos similar a la de la apatita) 
5- Tiene que ser reabsorbido relativamente rápidamente  
 
El alginato de sodio forma geles de alginato de calcio insoluble en presencia de iones calcio, 
2Na-Alg + Ca2+->Ca-Alg2 + 2Na+
 
Este hidrogel insoluble de alginato de calcio mejora la cohesión de la pasta de cemento en 
contacto con agua destilada. Por lo cual el alginato de sodio puede cumplir el primer requisito.   
Esta reacción de gelificación puede substituirse en parte de la disolución del fosfato de calcio, 
disminuyendo la velocidad de la reacción de fraguado. Sin embargo la disminución de la 
velocidad de conversión del cemento en PHA puede ser despreciable si el contenido de 
alginato de sodio es inferior a 2%, por lo cual el alginato de sodio también es susceptible de 
cumplir el segundo requisito. 
El tercer requisito no está totalmente cumplido. Porque el alginato de calcio no favorece los 
“entrecruzamientos” entre los cristales de PHA, por lo cual la adición de alginato de sodio 
resulta en la disminución de las propiedades mecánicas. Sin embargo en el caso de cementos 
macroporosos, la introducción de macroporos tiene más influencia que el alginato de sodio 
sobre las propiedades mecánicas. Por lo que este efecto negativo podría ser poco relevante. 
Se sabe que el alginato de sodio y de calcio tienen una excelente biocompatibilidad. In 1963, 
un comunicado de la OMS anunciaba que la toma diaria de ácido algínico y sus sales sodio, 
calcio... no presentaba riesgos para la salud. La OMS no ha especificado una toma diaria 
límite para el aginato de sodio. Este último está considerado como un material no tóxico y no 
irritante. Un estudio llevado a cabo sobre cinco individuos voluntarios sometidos a una toma 
diaria de alginato de sodio de 175mg/kg (con respecto al peso corporal del individuo) durante 
7 días seguido por 200 mg/kg durante 16 días, no mostró efectos negativos significantes [19] 
El alginato de sodio es biocompatible y reabsorbible. 
Además la adición de alginato de sodio mejora la trabajabilidad o la injectabilidad de la pasta 
de cemento gracias a su viscosidad [13]. 
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3. ESPUMAS 
 
Una espuma se define como la dispersión de un gas en un líquido o en un sólido. Aquí nos 
interesa la dispersión de gas (aire) en líquido (solución acuosa) [22]. La formación de tal 
espuma implica una agitación mecánica violenta y la presencia de un tensioactivo para 
estabilizarla. 
 
3.1. Espumabilidad de un líquido y Estabilidad de la espuma 
 
Las propiedades de una espuma (espumabilidad y estabilidad) dependen del comportamiento 
reológico de las películas que separan las burbujas de aire. Una buena espumabilidad se 
obtiene cuando la superficie de las burbujas es rápidamente recubierta por una capa de 
surfactante y cuando estas burbujas no se rompen demasiado rápido. La estabilidad de la 
espuma está gobernada por varios procesos: 
a) Drenaje: desplazamiento del líquido entre las burbujas de aire, estrechamiento de las 
películas que separan las burbujas. La viscosidad de la superficie disminuye 
ligeramente la velocidad de drenaje. 
b) Difusión del gas desde las burbujas pequeñas hasta las burbujas más grandes lo que 
conduce al aumento del tamaño de las burbujas con el tiempo. 
c) Coalescencia, ruptura de la película entre dos burbujas adyacentes para formar una 
sola burbuja grande. 
Estos tres fenómenos dependen de la elasticidad y de la viscosidad de la superficie. Con una 
elasticidad y una viscosidad elevadas se espera aumentar la estabilidad de la espuma [2]. 
 
3.2. Agentes espumantes 
 
3.2.1. Introducción 
 
Los surfactantes son sustancias cuyas moléculas poseen a la vez un grupo polar (o hidrofílico) 
y un grupo apolar (hidrófobo o lipofílico). El grupo polar es en general un grupo funcional 
que contiene heteroátomos (O,S,N,P), mientras que el grupo apolar es en la mayoría de los 
casos un hidrocarburo parafínico o alquil-aromático [20, 21]. 
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Fig. 7: Representación de una molécula de tensioactivo 
 
En vista de su dualidad polar-apolar, una molécula de surfactante no puede satisfacer su doble 
afinidad ni en un solvente polar, ni en un solvente orgánico. Cuando una molécula de 
surfactante se coloca en una interfase agua-aire, puede orientarse de manera que el grupo 
polar esté en el agua, mientras que el grupo apolar se ubica "fuera" del agua, en el aire. Desde 
un punto de vista energético, se puede decir que la energía libre de una molécula de 
surfactante en la interfase es inferior a la de una molécula solubilizada en el seno de una fase 
acuosa. La transferencia desde el seno de una fase acuosa a la interfase, llamada adsorción es 
por lo tanto espontánea. La adsorción de un surfactante en una superficie gas-líquido o en una 
interfase líquido-líquido, produce en general una reducción de la tensión superficial o 
interfacial, de donde el nombre "tensoactivo" [20]. 
 
A baja concentración de surfactante, la tensión superficial se parece a la del agua y por tanto 
no hay un gradiente de tensión apreciable por estiramiento de la película. Esto corresponde 
con las medidas experimentales que indican que la espumabilidad aumenta a medida que la 
concentración de surfactante se incrementa hasta la concentración micelar crítica (CMC), y 
que a continuación ésta tiende a invertirse como lo indica la Figura. 8 [23] 
 
 Espumabilidad 
Concentración de surfactante en el líquido 
CMC
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 8: Variación típica de la espumabilidad con la concentración del tensioactivo en fase 
líquida [23]. 
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3.2.2. Tween 80  
 
El Tween 80 es un surfactante de tipo polietileno no iónico. Los surfactantes no iónicos son 
mucho menos sensibles a los electrolitos que los surfactantes aniónicos y por tanto pueden 
usarse en medios salinos, particularmente en agua dura que contiene iones bivalentes calcio y 
magnesio [22]. 
 
Se comercializa en la forma de un líquido viscoso amarillo soluble en agua. Su nombre 
químico es polioxietileno (20)-sorbitan monooleato. También se conoce como polisorbato 80. 
 
Tiene la formula siguiente C64H124O27: 
 
 
_  H
 
   z 
 
Fig. 9: Formula del Tween 80 
 
Este surfactante tiene un aspecto muy complejo, pero es fácil de fabricar a partir de una 
materia prima natural: azúcar y aceites, lo que le hace no tóxico haciendo posible su empleo 
en productos alimentarios o de uso interno [21]. 
 
Los polisorbatos tienen muchas aplicaciones en las industrias farmacéutica, cosmética y 
alimentaría. Están considerados como materiales no tóxicos y no irritantes. El Tween 80 está 
aceptado como aditivo alimentario en Europa y está incluido en la Guía de la Ingredientes 
Inactivos de la FDA. Sobre todo está aprobado para uso parenteral (o sea para inyecciones) 
por la FDA. 
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Durante el proceso de obtención del cemento muchas variables pueden influir en las 
propiedades del cemento (Fig.10). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Polvo Líquido 
Pasta 
 
+ 
Composición química Composición química Relación  
líquido/polvo 
Aditivos Aditivos 
Tamaño de partícula pH ambiental, 
temperatura, 
condiciones de mezcla, 
tiempo, etc. 
VI. DISEÑO EXPERIMENTAL
Fig. 10: Esquema de algunas variables que pueden influir en las propiedades de un 
cemento [10] 
 
En el presente proyecto se estudia la influencia de algunas variables (composición química del 
líquido, relación líquido polvo, protocolo de mezclado y tiempo de inyección) guardando lo 
demás parámetros fijos. 
 
En primer lugar se estudia la influencia del porcentaje de un polímero soluble en agua (el 
alginato de sodio) añadido a la fase líquida, sobre la espumabilidad del líquido y sobre la 
estabilidad de la espuma. 
  
Posteriormente se estudia la influencia de la relación líquido polvo y del porcentaje de 
polímero en las propiedades del cemento.  
 
Finalmente se estudia, la influencia de la inyección y del tiempo de inyección sobre las 
propiedades del cemento (para muestras inyectadas con una jeringa). 
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Para ello hemos utilizado un estudio estadístico, mediante un diseño factorial a dos niveles 
[6]. 
 
 
 
 
 
 
Variables - + 
L/P (ml/g) 0,5 0,65 
Polímero (% en peso) 0 1 
Ensayo  
n° 
L/P 
(ml/g) 
Polímero 
(% en peso)
1 - - 
2 + - 
3 - + 
4 + + 
Con un punto central n° 5 
Tabla. 2: Diseño factorial 22 codificado con un punto central  
 
 
 
2 
 
1 
 
4 
 
3 
 
5 
1 
0,5 
0 
 
 
 
 
%  
Pol 
 
 
 
 
L/P (ml/g) 
0,5 0,575 0,65 
 
 
Tabla. 11: Representación esquemática del diseño factorial 22  
 
Las respuestas que se han estudiado son:  
– la porosidad total 
– la macroporosidad 
– la resistencia a la compresión  
– la inyectabilidad 
– la cohesión 
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VII. MATERIALES Y MÉTODOS EXPERIMENTALES 
1. MATERIALES: DESCRIPCIÓN Y PREPARACIÓN 
 
1.1 . Fase sólida 
 
1.1.1. Fosfato tricálcico α 
 
1.1.1.1. Obtención del α-TCP 
 
El fosfato tricálcico se obtiene por sinterización de CaHPO4 y CaCO3 en polvo. Ocurre una 
reacción en estado sólido según la formula siguiente: 
2CaHPO4 + CaCO3 → Ca3(PO4)2 + CO2 + H2O 
De manera práctica, se mezcla 87,726g de CaHPO4 (Sigma, lote 043K0041) con 32,266g de 
CaCO3 (Sigma, lote 103K0194) durante 10 minutos en una mezcladora, “Whip Mix”, para 
obtener 100g de  α-TCP. Una vez mezclado, se pone el polvo en un crisol de Platino-Rhodío. 
La sinterización se lleva a cabo en un horno “Heraeus”, según el esquema siguiente : 
 
Programación del horno para sinterizar α-TCP
0
200
400
600
800
1000
1200
1400
1600
0 100 200 300 400 500 600 700 800 900 1000
Tiempo (minutos)
Te
m
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ra
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C
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2
1
 
Fig. 12: Programación del horno para sinterizar el polvo y obtener α-TCP 
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1. Se calienta hasta 300°C, con una velocidad de 2,5 °C/min : 2 hora; 
2. Se mantiene la temperatura constante a 300°C durante 2 horas para eliminar el CO2; 
3. Se calienta hasta 1100°C con una velocidad de 2,5 °C/min : 5 horas y 20 minutos; 
4. Se mantiene la temperatura constante a 1100°C durante 2 horas para que ocurra la 
transformación del β-TCP en α-TCP; 
5. Se calienta hasta 1400°C con una velocidad de 2,5 °C/min : 2 horas; 
6. Se mantiene la temperatura constante a 1400°C durante 2 horas para estabilizar la 
forma α. 
 
Finalmente, se hace un temple a temperatura ambiente para mantener la forma α a baja 
temperatura ; para impedir la transformación de fase α en fase β. Es muy importante que no 
haya formación de β-TCP porque es menos soluble que la fase α (Fig. 4 p.19); así que podría 
disminuir dramáticamente la velocidad de formación de la hidroxiapatita. 
 
El temple se hace en aire con un ventilador y rompiendo el bloque de α-TCP con un martillo 
para que el enfriamiento sea lo más rápido y lo más homogéneo en todas partes. Luego los 
trozos de α-TCP están molidos en un molino de bolas utilizando el protocolo adecuado para 
obtener el tamaño de partícula deseado. 
 
1.1.1.2. Molido del α-TCP 
 
El molino de bolas se compone de 12 
bolas de ágata: 8 bolas pequeñas (de 
10mm de diámetro) y 4 bolas grandes (de 
30mm de diámetro) (Fig. 13).  
Se pone entre 45 y 46 g de α-TCP en el 
molino. Siempre se hace un primero 
molido (llamado 5:20) que consiste en 
moler a velocidad 5 (490 rpm) durante 20 
minutos con todas las bolas.  
 
Fig. 13: 12 bolas de ágata en el molino de ágata 
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Luego se elige un protocolo según el tamaño de partícula 
final deseado. En este proyecto hemos trabajado con el 
mismo tamaño de partículas utilizando el protocolo 
8:30:30 que consiste en moler a velocidad 8 (605 rpm) 
durante 30 min con las 4 bolas grandes únicamente y 
durante 30 min con las 8 bolas pequeñas.  
 
Se utiliza primero las bolas grandes para romper las 
partículas y luego las bolas pequeñas, para homogeneizar 
el tamaño de las partículas. 
 
 
 
Fig. 14: Molino de bolas empleado para moler el α-TCP 
 
1.1.2. Aditivo: semilla de PHA / preparación del “cemento” H 
 
Al polvo de α-TCP se le añade un pequeño porcentaje en 
peso (2%) de hidroxiapatita precipitada (PHA, Merck, ref. 
1.02143 en un bote de 1kg con el numero de lote 
K23337743 640) utilizada como semilla para favorecer la 
nucleación del producto final. PHA actúa como un germen 
que acelera la reacción de disolución- precipitación. Se 
mezcla 2% en peso de PHA con 98% en peso de α-TCP, 
durante 10 minutos en la mezcladora “Whip Mix” 
(Fig.15). 
 
 
 
 
Fig. 15: Mezcladora “Whip Mix” empleada para mezclar el polvo de α-TCP con las 
semillas de PHA. 
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1.2. Fase líquida 
 
La fase líquida del cemento consiste en soluciones acuosas de una sal inorgánica: Na2HPO4 al 
2,5% en peso que actúa como acelerante de la reacción de fraguado y de un surfactante: 
Tween 80 al 5% en peso que sirve de agente espumante. A esta composición de base hemos 
añadido un polímero: alginato de sodio (de 0 a 1% en peso) para mejorar la cohesión y la 
inyectabilidad de la pasta de cemento.  
 
1.2.1. Solución de una sal inorgánica como acelerante 
 
Se utilizó una solución de Na2HPO4 (Merck, ref. 1.06586.0500) como acelerante de la 
reacción de fraguado. El Na2HPO4 aumenta la concentración de los iones fosfatos, lo que 
aumenta la velocidad de precipitación de la hidroxiapatita. La solución de acelerante se 
obtiene disolviendo polvo de Na2HPO4 en agua destilada. En este proyecto hemos fijado la 
concentración de acelerante en la fase líquida a 2,5% en peso.  
 
1.2.2. Soluciones poliméricas 
 
1.2.2.1. Agente espumante o surfactante 
Como agente espumante se utilizó Tween® 80 (SIGMA, ref. P4780 en un bote de 100ml con 
el número de lote 102K00345 y 064K0064) al 5% en peso porque dio bueno resultado con 
respecto al aumento de la macroporosidad en estudios previos [15].  
 
1.2.2.1. Agente promotor de la cohesión y de la inyectabilidad 
 
Se utilizó alginato de sodio (Panreac, ref. 373059.1209 en un bote de 250g con el número de 
lote 75445NDP). Se disuelve el polvo de alginato de sodio en agua destilada. 
Lo que se busca, al añadir polímero a la fase líquida del cemento, es aumentar la viscosidad 
del líquido para aumentar la cohesión y la inyectabilidad de la pasta. 
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1.2.3. La espuma 
 
Para espumar al fase líquida se utilizó una batidora doméstica (Fig. 
16). Se bate 2ml de líquido 1 minuto 30 para formar una espuma. 
El surfactante permite estabilizar la espuma. 
 
 
 
 
Fig. 16: Batidora utilizada para espumar el líquido y 
homogeneizar la pasta de cemento 
 
 
1.3. Cemento 
 
Después del espumado de la fase líquida se prepara el cemento mezclando el polvo de 
cemento H (polvo de α-TCP molido según el protocolo 8:30:30 y mezclado con 2% de PHA 
en peso) con el líquido espumado. En este estudio, la relación  L/P varia de 0,5 a 0,65 ml/g. 
 
La técnica de preparación del cemento es la siguiente: se añade el polvo de golpe sobre la 
espuma y se moja el polvo con la espuma mezclando con una espátula suavemente para no 
perder la porosidad y luego se bate rápidamente con la batidora (entre 2 y 5 segundos) para 
eliminar los grumos y homogeneizar la pasta. 
 
Se preparan probetas cilíndricas de 12 mm de altura y de 6 
mm de diámetro en moldes de Teflón (Fig. 17) previamente 
tratados con un desmoldeante de silicona (DESMOLD 420 
Solyplast) para facilitar el desmolde.  
 
 
Fig. 17: Molde de Teflón empleado para la preparación de las probetas de compresión, 
de porosidad en mercurio... 
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Fig. 18: Dispositivo empleado para desmoldear las probetas  
 
Una vez preparadas las muestras se sumergen en solución Ringer a 37°C después de 20 
minutos al aire. Se dejan las probetas 7 días en la solución Ringer antes desmoldearlas con 
una máquina adecuada para desmoldear.  
La solución Ringer consiste en una disolución al 0,9% de NaCl (9 g de cloruro de sodio NaCl 
(Panreac, número de lote 88515MAR en un bote de 5 kg 121659.1214) en 1 litro de agua 
destilada) y sirve para simular los líquidos fisiológicos del cuerpo. 
 
Las probetas así obtenidas sirven para observación al microscopio óptico y electrónico de 
barrido, porosimetría de mercurio y los ensayos de porosidad por inmersión en mercurio y de 
resistencia a compresión. 
 
Para los ensayos de resistencia a la compresión se ensayan las probetas directamente tras 
desmoldearlas, o sea en condiciones de hidratación total. Mientras que para los demás ensayos 
se secan las muestras colocándolas 1 hora en una estufa a 50°C para eliminar la humedad. 
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2. MÉTODOS EXPERIMENTALES DE CARACTERIZACIÓN 
 
2.1. Caracterización de la espuma 
 
Se espuman 10ml de líquido en un mortero batiéndolo 1 minuto con la batidora. Se llena un 
tubo de 10ml hasta 10ml con la espuma obtenida. 
Se intentó guardar las mismas condiciones para cada ensayo o sea  
- el mismo volumen de líquido espumado en el mortero (10ml)  
- el mismo tiempo de batido (1minuto) con la misma batidora  
- la misma velocidad de llenado del tubo después de espumar el líquido (lo más rápido 
posible)  
- el mismo volumen de espuma introducido en el tubo (10ml aproximadamente) 
 
Así se puede comparar los resultados de manera cualitativa. 
 
Hemos trazado el volumen de líquido que va apareciendo en el fondo del tubo en función del 
tiempo transcurrido. Comparando los resultados obtenidos tenemos información sobre la 
espumabilidad del líquido, es decir la cantidad de espuma producida y la estabilidad de ésta, 
es decir su persistencia en el tiempo [23]. 
 
Consideramos la espumabilidad del líquido como la expansión de la espuma que se define 
como “(Volumen de espuma – Volumen de líquido(∞)) / Volumen de líquido(∞)” [1] 
 
El parámetro característico de la estabilidad de la espuma suele ser el tiempo de semi vida de 
la espuma. Los ensayos han sido realizados utilizando un mismo volumen de espuma cada 
vez. El volumen de líquido contenido en este volumen de espuma cambia en función de la 
composición del líquido. Así hemos normalizado los resultados obtenidos dividiendo el 
volumen de líquido en el fundo del tubo por el volumen de líquido total contenido en los 11ml 
de espuma para cada tiempo y hemos considerado el tiempo de semi vida de la espuma como 
el tiempo para el cual ha aparecido 50% del líquido total contenido en la espuma. 
 
 
 
 Barcelona 04-05   
ETSEIB
Pág. 40  Memoria 
2.2. Caracterización del cemento 
 
2.2.1. Cohesión en agua 
 
El tiempo de cohesión se suele definir como el tiempo a partir del cual se puede sumergir la 
pasta de cemento en medio acuoso (en agua destilada a 37°C) sin que se desintegre, lo que 
nos da una estimación del tiempo que tendrá que esperar el cirujano antes de poder inyectar el 
cemento.  En este sentido nos interesa que el tiempo de cohesión sea lo más corto posible. 
 
De manera práctica se prepara el cemento de la misma manera que la que hemos descrito 
antes pero los moldes utilizados son anillos de latón de 12 mm de diámetro y 6 mm de altura. 
Preparamos varios anillos y los desmoldeamos a distintos tiempos en agua destilada a 37°C 
para observar el comportamiento del cemento en contacto con un líquido en función del 
tiempo.  
 
2.2.2. Inyectabilidad 
 
Hemos medido la inyectabilidad extruyendo pasta de cemento por una jeringa comercial de 
5ml de capacidad. Las jeringas utilizadas tienen un cuerpo de 14 mm de diámetro y un canal 
final (boquilla) de 2 mm de diámetro. Se considera la inyectabilidad como el porcentaje del 
peso de la pasta extruida (masa de pasta extruida/masa de pasta en la jeringa inicialmente). La 
extrusión se lleva a cabo mediante una velocidad de deformación constante de 15mm/min y 
hasta una fuerza máxima de 100N (lo que se considera como la fuerza máxima que se puede 
aplicar a mano) utilizando una Máquina Universal de Ensayos (MTS Bionix 858). Se han 
hecho ensayos extruyendo a dos tiempos diferentes a t = 2min30 y a t = 5min (considerando 
t= 0 el momento en el que añadimos el polvo a la espuma) .  
 
2.2.3. Observación al microscopio óptico 
 
La observación de la muestras al microscopio óptico (lupa binocular Olympus SZ51 con 
sistema de luz Olympus KL 1500 LCD y cámara de foto Olympus C-5060) ya nos da una 
buena idea de la macroestructura de las muestras. 
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2.2.4. Microscopio electrónico de barrido, MEB 
 
Las estructuras obtenidas fueron observadas con un microscopio electrónico de barrido MEB 
(JEOL JSM-6400 Scanning Microscope) después de recubrir las superficies con oro. El MEB 
permite observar la macroestuctura (macroporos y interconexión entre ellos) y la 
microestructura del cemento (cristales de hidroxiapatita).  
 
Para obtener buenas imágenes se recubre la superficie de las muestras secas (desmoldeadas 
tras 7 días en solución Ringer) con una película conductora de oro de espesor adecuado para 
permitir la conductividad eléctrica. Un potencial de 15 kV fue aplicado para obtener buenos 
resultados. 
 
2.2.5. Picnometría de mercurio 
 
La densidad y la porosidad de las muestras se miden según el principio de Arquímedes, 
sumergiendo las muestras en mercurio como se describe a continuación. 
 
2.2.5.1. Parte teórica [25] 
 
  
Probeta de referencia Probeta obtenida 
espumando el 
líquido 
(sin agente 
espumante) 
 
 
Material: CDHA  
Microporo  
Macroporo 
 
 
 
 
 
 
 
V probeta de referencia  = V materia + V microporos 
V probeta = V’ materia + V’ microporos + V macroporos  
 
Fig. 19: Representación de muestras de referencia y de muestras macroporosas 
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Se considera que las probetas de referencias (preparadas sin agente espumante) solo presentan 
una microporosidad inherente (que resulta del volumen ocupado por el líquido). La 
microporosidad inherente (IMicP) se escribe como la fracción del volumen “vació” sobre el 
volumen total de las probetas de referencia:    
 
ref
probeta
ref
materia
ref
probeta
ref
probeta
ref
poros
V
VV
V
Vic −==ΡΙΜ  
donde  
REF
ref
probetaref
probeta d
mV =  y 
materia
ref
materiaref
materia d
mV =  
La masa m es constante m probeta = m material porque la porosidad (“el vació”) no pesa nada. Por 
lo tanto  
materia
REFmateria
materia
REF
REF
materiaREF
d
dd
d
d
d
ddic −=−=
−
=ΡΙΜ 11
11
 
 
Se supone que después de una semana en solución Ringer la probeta contiene únicamente 
hidroxiapatita precipitada CDAH como material. 
 
CDHA
REFCDHA
d
ddic −=ΡΙΜ             (1) 
 
La densidad de la hidroxiapatita precipitada (CDHA) es dCDHA=3,14g/cm3. Y la densidad total 
de la probeta de referencia se determina mediante inmersión en mercurio como veremos a 
continuación. 
 
Las probetas preparadas espumando el líquido se pueden considerar como una pasta de 
referencia (materia + microporos) más macroporos debidos a la preparación y a la 
composición del cemento. Se puede considerar la microporosidad MicP de la pasta de las 
probetas obtenidas espumando es líquido como la IMicP de la probeta de referencia 
correspondiente. Pero la microporosidad total de las probetas obtenidas espumando es líquido 
es menor que IMicP porque la probeta contiene macroporos y por tanto contiene menos pasta 
de referencia por unidad de volumen. 
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La macroporosidad se define de la manera siguiente: 
esp
probeta
ref
pasta
esp
probeta
esp
probeta
MacP
V
VV
V
Vac −==ΡΜ  
Donde d
mV=  La masa m es constante m probeta =  m materia = m. Por lo tanto  
REF
espREF
REF
esp
esp
REFesp
d
dd
d
d
d
m
d
m
d
m
ac −=−=
−
=ΡΜ 1  
REF
esp
d
dac −=ΡΜ 1             (2) 
 
La densidad total de la probeta obtenida espumando es líquido se determina de la manera 
siguiente: esp
probeta
esp
probeta
esp V
md = con  la masa de la probeta en aire y  el volumen de la 
probeta que se determina mediante inmersión en mercurio como se explicó antes. 
esp
probetam espprobetaV
 
La microporosidad se define de la manera siguiente: 
 
esp
probeta
esp
materia
esp
ac
esp
probeta
esp
probeta
esp
MicP
V
VVV
V
Vic −−==ΡΜ ΡΜ  
esp
probeta
esp
materia
ref
pasta
V
VVic −=ΡΜ  
esp
CDHAREF
d
ddic 1
11 −=ΡΜ  
esp
CDHAREF
REFCDHA
d
dd
dd
ic 1
×
−
=ΡΜ  
ΡΙΜ×=ΡΜ ic
d
dic
REF
esp             (3) 
 
Combinando las ecuaciones (2) y (3) se obtiene una relación directa entre MicP y MacP: 
 
( ) ΡΙΜ×ΡΜ−=ΡΜ icacic 1            (4) 
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2.2.5.2. Método experimental 
 
Se determina la porosidad de las muestras por inmersión en mercurio. Primero se pesa la masa 
de la probeta en aire. Luego se sumerge la probeta en mercurio. Como el mercurio es muy 
denso no moja, no penetra en los poros de la muestra sino que está desplazado. Se pesa la 
masa de la probeta sumergida en el mercurio. Utilizando el principio de Arquímedes se 
obtiene el volumen de mercurio desplazado o sea el volumen de la probeta y la densidad de la 
muestra. 
 
O sea  
- Se pesa la masa de la probeta en aire, m probeta 
- Se pesa la masa de la probeta sumergida en mercurio, m Hg 
- Se conoce la densidad del mercurio (d Hg = 13,534g/cm3), por tanto se puede deducir el 
volumen de mercurio desplazado al sumergir la probeta: V Hg = 
Hg
Hg
d
m  
- El volumen de mercurio desplazado es igual al volumen de la probeta V probeta = V Hg 
- Ahora que tenemos la masa y el volumen de la probeta podemos determinar su 
densidad 
probeta
probeta
probeta V
md =  
Al determinar la densidad mediante picnometría de mercurio se puede determinar la 
porosidad de las muestras aplicando las formulas de la parte teórica. 
 
2.2.6. Porosimetría de mercurio 
 
Esta técnica permite obtener información directa de la forma, tamaño y distribución 
tridimensional del sistema poroso mediante la medición del volumen de mercurio intruido en 
un material en función de la presión aplicada. Permite evaluar la porosidad abierta y por tanto 
nos da información sobre la interconectividad. 
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El aparato utilizado es un porosímetro de mercurio Quantachrome Autoscan 33 que consta de 
dos equipos: 
1. el primero llamado porosímetro de baja presión, mide la “macroporosidad”. Con el se 
desgasifican las muestras en condiciones de vació moderado (5*10-2 tor) y luego se les aplica 
una presión con aire comprimido hasta 162 KPa. 
2. El segundo equipo se llama porosímetro de alta presión y mide la “microporosidad”; va 
desde 0.1 MPa hasta 226 MPa. 
 
Una de las características fundamentales del espacio poroso, además de su porosidad total y 
eficaz, es el llamado “espectro de porosidad”, esto es, la distribución del tamaño de poro. Tan 
importante o más que la porosidad es determinar qué tipo de poros son los más abundantes y 
cómo es la distribución de sus tamaños. La cuantificación de este último parámetro es casi 
más importante que el conocimiento de la porosidad total, para la evaluación de la reabsorción 
del material [18]. 
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Fig. 20: Determinación de la distribución de tamaño de poro; limitaciones de la técnica 
de porosimetría de inyección de Hg [18]. 
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Esta figura nos muestra la importancia de hacer un ciclo de extrusión además del ciclo de 
intrusión para no cometer errores de interpretación de los resultados. 
 
2.2.7. Resistencia a la compresión 
 
La resistencia a la compresión se determinó en probetas cilíndricas de 6mm de diámetro y de 
12mm de altura en una Máquina Universal de Ensayos (MTS Bionix 858) a una velocidad de 
deformación constante de 1 mm/min hasta ruptura. Las muestras son ensayadas después de 
una semana en solución Ringer, en seguida tras desmoldearlas o sea en condición de 
hidratación total. 
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VIII. RESULTADOS Y DISCUSIÓN
 
1. ESPUMABILIDAD DEL LÍQUIDO Y ESTABILIDAD DE LA ESPUMA 
 
1.1. Efecto del porcentaje de Tween 80 
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Fig. 21. Efecto del porcentaje de Tween en la espumabilidad del líquido 
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Fig. 22. Efecto del porcentaje de Tween en la estabilidad de la espuma 
 
 
En estudios anteriores se han obtenido buenos resultados de porosidad utilizando 5% de 
Tween 80 en la fase líquida y se ha mostrado que un incremento de la cantidad de Tween (de 
5% a 10% y 20%) conducía a una disminución de la porosidad del cemento [15].  
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En primer lugar queremos ver si es posible reducir el porcentaje de Tween por debajo de 5%. 
Al disminuir la cantidad de Tween 80 (de 5% a 2,5% y 1%) observamos una disminución de 
la espumabilidad de la solución y de la estabilidad de la espuma (Fig. 21 y 22). Al reducir la 
cantidad de Tween de 5% a 1%, se reduce la expansión del líquido (su espumabilidad) de 
430% a 300% y disminuye ligeramente la estabilidad de la espuma de 4,65 minutos a 4,33 
minutos. Al disminuir la concentración de surfactante, la tensión superficial de las películas 
fluidas entre burbujas se acerca de la del agua y por tanto se reduce el gradiente de tensión por 
estiramiento de la película que permite estabilizar las burbujas [23].  
 
Por tanto en todo el proyecto mantendremos el porcentaje de Tween 80 en la fase líquida fijo 
a 5%.  
 
1.2. Efecto del porcentaje de Alginato de sodio  
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Fig. 23. Efecto del porcentaje de alginato de sodio en la espumabilidad del líquido 
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Fig. 24. Efecto del porcentaje de alginato de sodio en la estabilidad de la espuma 
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La viscosidad de una solución acuosa de alginato de sodio aumenta logarítmicamente a 
medida que aumenta la concentración [f]. 
 
Un aumento de la viscosidad del líquido reduce la velocidad de drenaje hidrodinámico de las 
películas fluidas entre burbujas y por tanto estabiliza la espuma, es decir aumenta su 
persistencia en el tiempo, lo que se comprueba en los resultados obtenidos (Fig. 24). Sin 
embargo cuanto más viscoso es el líquido, más difícil es éste para formar la espuma por 
agitación mecánica (Fig. 23) [23]. 
 
O sea al aumentar la cantidad de alginato de sodio en la solución (de 0 a 1,5%) aumenta de 
manera considerable la estabilidad de la espuma (de 4 minutos a 2,5 horas) pero al mismo 
tiempo se reduce de manera dramática la espumabilidad del líquido (de 380% a 70%). Esto 
quiere decir que para un mismo volumen de líquido, al aumentar la cantidad de alginato de 
sodio en la solución, se forma un volumen de espuma menor, o sea que la cantidad de aire 
introducido en el líquido es menor.  
 
Por tanto ya se puede intuir una disminución de la porosidad total del cemento al añadir 
alginato de sodio al la fase líquida (para una relación L/P fija). Además las burbujas de aire 
que se forman con alginato de sodio en el líquido son mucho más pequeñas que las que se 
obtienen sin alginato. 
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2. INFLUENCIA DEL PORCENTAJE DE ALGINATO DE SODIO Y DE LA 
RELACIÓN L/P EN DISTINTAS PROPIEDADES DEL CEMENTO 
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Fig. 25: Diseño experimental 
 
En primer lugar hemos estudiado la influencia del aginato de sodio y de la relación L/P en 
distintas propiedades del cementos moldeado con espátula para evaluar si valía la pena seguir 
el estudio con muestras inyectadas. 
 
El análisis estadístico de los resultados se ha llevado a cabo mediante dos métodos [6]: 
- Un método lineal que nos proporciona los efectos de los factores y de sus 
interacciones. Ajusta el modelo a una ecuación del tipo:  
Respuesta = β0 +  β1 L/P + β2 %Pol + β12 L/P %Pol 
- Un método de superficies de respuesta que toma en cuenta los términos cuadrados y 
nos permite obtener una representación en 3 dimensiones o una cartografía con las 
curvas de nivel. Este método ajusta el modelo a una ecuación del tipo:  
Respuesta = β0 +  β1 L/P + β2 %Pol + β12 L/P %Pol + β11 (L/P)² +  β22 (%Pol)² 
 
Los dos métodos conducen a resultados muy parecidos puesto que en nuestro caso los 
términos cuadrados siempre son despreciables. Se presentan todos los resultados en anexo 
pero solo hemos ilustrado la discusión con el método lineal. 
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2.1. Muestras moldeadas con espátula 
 
2.1.1. Observación de la macroestructura al microscopio electrónico de barrido (MEB) 
 
Las fotos de la macroestructura de las muestras macroporosas moldeadas con espátula (Fotos. 
1) ya nos dan una indicación cualitativa de la influencia del alginato de sodio y de la relación 
L/P. Se nota una disminución importante del tamaño de los poros y de la porosidad al añadir 
alginato de sodio. Mientras que al aumentar la relación L/P se nota un aumento de la 
porosidad (del número de poros), del tamaño de los poros y de las interconexiones entre 
poros.  
 
Sobre las fotos de MEB se puede medir el tamaño de los poros y de las interconexiones de 
manera aproximativa (Tabla. 3). 
 
Serie Diámetro de poros 
(µm) 
Diámetro de las 
interconexión (µm) 
1 40-270 30-90 
2 100-370 40-100 
3 10-50 10-30 
4 40-170 20-60 
5 30-200 20-40 
 
Tabla. 3: Tamaño de los poros y de las interconexiones entre poros (medido sobre las 
fotos de MEB para cada serie). 
 
En vista de estos resultados obtenidos parece que la serie 2 es la única realmente interesente 
puesto que casi solo presenta poros mayores a 100 µm y sobre todo interconexiones con un 
diámetro de hasta 100 µm lo que permitiría la colonización de la totalidad del material por 
tejido óseo nuevo favoreciendo una reabsorción total y rápida.  
Al contrario, la serie 3 ni siquiera tiene poro de diámetro superior a 100 µm por lo cual no 
presenta ningún interés.  
Las demás serie contiene poros de diámetro superior a 100 µm, pero en general el tamaño de 
las interconexiones es menor. 
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Serie 4 1mm Serie 3 1mm 
1mm Serie 5 
Serie 1 1mm Serie 2 1mm 
Fotos. 1: Fotos de MEB de las muestras macroporosas moldeadas con espátula (x 45) 
 
 
 
 
 
 
Mélissa Cayron 
Nuevas formulaciones de cementos de fosfato de calcio macroporosos para la regeneración ósea                              Pág. 53 
Comprobamos estas tendencias de manera cuantitativa con ensayos de inmersión en mercurio 
para medir la porosidad.  
 
2.1.2. Determinación de densidad y de porosidad por inmersión en mercurio 
 
Serie Densidad 
(g/cm3) 
MicP 
 (%) 
MacP  
(%) 
Porosidad Total 
(%) 
Ref 1 1,541 ± 0,030 50,94 ±  0,96 - 50,94 ±  0,96 
Ref 2 1,365 ± 0,035 56,52 ± 1,12 - 56,52 ± 1,12 
Ref 3 1,515 ± 0,014   51,75 ± 0,45 -  51,75 ± 0,45 
Ref 4 1,369 ± 0,030  56,39 ± 0,95 - 56,39 ± 0,95 
Ref 5 1,470 ± 0,028 53,19 ± 0,88 - 53,19 ± 0,88 
1 1,250 ± 0,086 41,32 ± 2,83 18,88 ± 5,55 60,20 ± 2,72 
2 0,759 ± 0,091 31,44 ± 3,77 44,38 ± 6,68 75,82 ± 2,90 
3 1,354 ± 0,026 46,58 ± 0,87 9,98 ± 1,69 56,56 ± 0,81 
4 1,012 ± 0,039 41,69 ± 1,61  26,07 ± 2,86 67,76 ± 1,25 
5 1,062 ± 0,010 38,41 ± 0,37 27,78 ±  0,70 66,19 ± 0,33 
 
Tabla. 4: Densidad y porosidad de las muestras de referencia y de las muestras 
macroporosas moldeadas con espátula 
 
En primer lugar hay que definir lo que entendemos por referencia. Se considera que las 
probetas de referencia consisten en el mismo material pero sin macroporos o sea que solo 
presentan una microporosidad inherente. En principio cada componente que entra en la 
composición del cemento puede haber una influencia sobre la densidad del material y sus 
propiedades. Por lo tanto parecia interesante hacer una referencia para cada serie conservando 
su composición (misma cantidad de alginato de sodio, de Tween…) y su relación L/P, pero 
sin espumar el líquido para evitar la formación de macroporos. Sin embargo hemos observado 
que aun sin espumar el líquido, el hecho de mezclar el polvo y el líquido con una espátula 
podía introducir burbujas de aire (macroporos) que se quedaban estabilizadas por el Tween 
dando lugar a resultados muy variables y no fiables. Tomando en cuenta este problema hemos 
decidido quitar el agente espumante (el Tween) suponiendo que éste tenía una inflencia 
despreciable sobre la densidad y la resistencia inherente del material.  
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2.1.2.1. Porosidad total de las referencias 
 
Term           Effect     Coef  SE Coef       T      P 
Constant               53,8975   0,2594  207,77  0,000 
L/P            5,1150   2,5575   0,2594    9,86  0,000 
Polimero       0,3350   0,1675   0,2594    0,65  0,533 
L/P*Polimero  -0,4717  -0,2358   0,2594   -0,91  0,385 
Ct Pt                  -0,7075   0,5800   -1,22  0,251 
 
Tabla. 5: Efectos y coeficientes estimados para la porosidad total de las referencias 
 
A partir de la tabla 5, de los gráficos (Fig. 26) y del anexo F.1.1.1. p.36, se puede decir que el 
único factor que tiene una influencia significativa en la porosidad total de las muestras de 
referencia es la relación L/P (P<0,05), mientras que el factor polímero y la interacción 
L/P*Polímero no tienen una influencia significativa (P>0,05) lo que significa que los efectos 
de la relación L/P y del porcentaje de alginato de sodio son independientes. 
 
Main Effects Plot (data means) for Ptotal Ref Interaction Plot (data means) for Ptotal Ref 
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porosidad total de las referencias 
 
La relación L/P es el único factor que tiene u
muestras de referencia. La microporosidad
ocupado por el líquido [25], lo que explica 
relación L/P. 
El alginato de sodio no cambia la porosidad 
observa de la serie 1 (sin alginato) a la serie
casualidad hemos formado una burbura de air
puede estabilizarla. De todo modo este aumen
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2.1.2.2. Porosidad total de las muestras macroporosas moldeadas con espátula 
 
Term          Effect    Coef  SE Coef       T      P 
Constant              65,083   0,5501  118,32  0,000 
L/P           13,407   6,703   0,5501   12,19  0,000 
Polimero      -5,850  -2,925   0,5501   -5,32  0,000 
L/P*Polimero  -2,217  -1,108   0,5501   -2,01  0,072 
Ct Pt                  1,113   1,2300    0,91  0,387 
 
Tabla. 6: Efectos y coeficientes estimados para la porosidad total de las muestras 
macroporosas moldeadas con espátula 
 
A partir de la tabla 6, de los gráficos (Fig.27) y del anexo F.1.1.2. p.38, se puede decir que los 
factores L/P y polímero tienen una influencia significativa en la porosidad total de las 
muestras macroporosas moldeadas con espátula (P<0,05), mientras que la interacción 
L/P*Polímero no tiene una influencia significativa (P>0,05) lo que significa que los efectos de 
la relación L/P y del porcentaje de alginato de sodio son independientes. 
 
 
Main Effects Plot (data means) for Porosidad total esp Interaction Plot (data means) for Porosidad total esp 
 
 
 
 
 
 
M
ea
n 
of
 P
or
os
id
ad
 t
ot
al
 e
sp
0,6500,5750,500
72,5
70,0
67,5
65,0
62,5
60,0
1,00,50,0
L/P Polimero Point Type
Corner
Center
Polimero
M
ea
n
1,00,50,0
75
70
65
60
55
L/P
Center
0,650 Corner
Point Type
0,500 Corner
0,575
 
Fig. 27: Representación gráfica de los efectos principales y de la interacción para la 
porosidad total de las muestras macroporosas moldeadas con espátula 
 
En el caso de las muestras macroporosas el alginato de sodio tiene una influencia significativa 
en la porosidad total del cemento. Se observa una disminución de la porosidad total con el 
aumento de la concentración de alginato de sodio. Este resultado se puede explicar por el 
hecho de que cuando introducimos alginato de sodio disminuye la espumabilidad del líquido 
como lo hemos visto en la primera parte de este capítulo. O sea, cuando añadimos alginato de 
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sodio a la fase líquida, el volumen total de aire que introducimos en el líquido por agitación es 
menor, por lo cual la porosidad total es menor. 
 
En los rangos estudiados la relación L/P es el factor que más influencia tiene. 
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Fig. 28: Comparación de la porosidad total entre las muestras de referencia y las 
muestras macroporosas moldeadas con espátula 
 
Observamos un gran aumento de la porosidad total del material entre las referencias y las 
muestras macroporosas moldeadas con espátula (Fig. 28). Este incremento está debido a la 
introducción de macroporos en el material al espumar el líquido. Vemos que este incremento 
(proporcional a la macroporosidad añadida) varia de una serie a otra.  
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2.1.2.3. Macroporosidad de las muestras macroporosas moldeadas con espátula 
 
Term           Effect    Coef  SE Coef      T      P 
Constant               24,830    1,204  20,62  0,000 
L/P            20,800  10,400    1,204   8,64  0,000 
Polímero      -13,603  -6,802    1,204  -5,65  0,000 
L/P*Polimero   -4,710  -2,355    1,204  -1,96  0,079 
Ct Pt                   2,950    2,692   1,10  0,299 
 
Tabla. 7: Efectos y coeficientes estimados para la macroporosidad de las muestras 
macroporosas moldeadas con espátula 
 
A partir de la tabla. 7, de la Figura. 29 y de los gráficos en anexo F.1.2.1. p.44, se puede decir 
que los factores L/P y polímero tienen una influencia significativa en la macroporosidad de 
las muestras macroporosas moldeadas con espátula (P<0,05), mientras que la interacción 
L/P*Polímero no tiene una influencia significativa (P>0,05) lo que significa que los efectos de 
la relación L/P y del porcentaje de alginato de sodio son independientes. 
 
 Main Effects Plot (data means) for MacP esp Interaction Plot (data means) for MacP esp
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Fig. 29: Representación gráfica de los ef
macroporosidad de las muestras macropor
 
Los factores L/P y polímero tienen una influ
sobre la porosidad total. 
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2.1.3. Porosimetría de mercurio 
 
Primero hay que señalar que lo que entendemos como macroporo y microporo no es lo mismo 
para nosotros y para el porosímetro utilizado.  
La técnica de porosimetría de mercurio está basada en la ecuación de Washburn [18]:  
P r = -2 γ cosθ  
Donde P es la presión aplicada en MPa y r es el radio de poro en µm. 
Con la tensión superficial del mercurio γ = 480.10-3 N/m y el ángulo de contacto entre el 
material y el mercurio θ = 130° por lo cual el radio Ρ=
617,0r  
La máquina utilizada aplica una presión de 8 a 162 KPa para detectar lo que considera como 
los “macroporos” (o sea poros de radio entre 77 µm y 3,8 µm) 
Luego aplica una presión de 0,1 MPa hasta 226 MPa para detectar lo que considera como los 
“microporos” (o sea poros de radio entre 6,2 µm y 0,003 µm). 
 
Para nosotros lo que nos interesa son los poros de diámetro superior a 100µm (o de radio 
superior a 50 µm) como lo hemos explicado en la parte teórica. 
 
 Densidad 
(g/cm3) 
Porosidad  
detectada (%) 
R medio R médian 
Serie Picnometr 
de Hg 
Porosimetr 
de Hg 
Picnometr 
de Hg 
Porosimetr
de Hg 
Radio de poro (nm) 
porosimetro 
Ref 1 1,541 1,3756 50,94 40,27 13,44 26,68 
Ref 2 1,365 1,1741 56,52 57,82 27,41 152,0 
Ref 3 1,515 1,3103  51,75 44,37 17,00 46,28 
Ref 4 1,369 1,3343 56,39 43,08 16,31 39,87 
Ref 5 1,470 1,1907 53,19 48,26 22,79 126,6 
1 1,250 1,3507 60,20 43,07 16,58 43,70 
2 0,759 0,8945 75,82 55,28 36,07 371,40 
3 1,354 1,2505 56,56 44,68 19,72 76,04 
4 1,012 0,9352 67,76 54,99 37,78 449,70 
5 1,062 1,1609 66,19 51,33 27,04 183,40 
 
Tabla. 8: Comparación entre los resultados obtenidos por inmersión en mercurio y 
porosimetría de mercurio 
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La densidad determinada por porosimetría de mercurio está bastante parecida a la 
determinada por picnometría de mercurio, puesto que en los dos casos se emplea el principio 
de Arquímedes.  
 
El porosimetro determina la porosidad a partir del volumen total de mercurio que se ha podido 
intruir en la muestra normalizado por el volumen de está, por lo tanto lo que mide es la 
porosidad abierta. Mientras que el valor de porosidad con picnometría que aparece en la 
tabla.8 corresponde a la porosidad total. Por tanto la gran diferencia que se observa con los 
resultados obtenidos por picnometría de mercurio se podrían explicar si los poros no fuesen 
interconectados (o muy poco) pero las fotos de MEB muestran el contrario (Fotos.1 para las 
series 1 y 2 al menos). Ya vemos que los resultados obtenidos no son válidos. 
 
Una parte de los errores podría ser debido a dos problemas que se presentan a continuación: 
 
•  Pasamos de un estado de vacío a una cierta presión para introducir el mercurio en el porta 
muestra. Aunque está presión sea inferior a la presión atmosférica (puesto que empieza el 
ensayo a 8 KPa), el hecho de pasar de un estado de vacío a está presión permite al mercurio 
penetrar y llenar los poros más grandes que están a la superficie (Fotos. 2) antes el inicio del 
ensayo. El mercurio ve a estos macroporos como una rugosidad superficial. Por lo cual ya se 
pierde una parte de la información que nos interesa. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
2 mm 1mm 
 
Fotos. 2: Fotos de la superficie lateral de la serie 2 
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• Pero el primer punto no explica porque el porosímetro no detecta los macroporos que se 
encuentran dentro del material. Esto se podría explicar por el hecho de que los grandes poros 
que están en el interior del material tienen orificios de entrada con un tamaño mucho menor 
que el de la cavidad, lo que se manifiesta por la aparición de ciclos de Histéresis sobre los 
gráficos de volumen de Hg normalizado en función de la presión (o del radio) entre la 
intrusión y la extrusión. El ciclo de Histéresis es un fenómeno principalmente debido a estos 
orificios de entrada más pequeños que no permiten al mercurio de salir tan fácilmente. Sin 
embargo hemos visto que las interconexiones entre poros (o sea los orificios de entrada de las 
cavidades) tienen un tamaño de 10 a 100 µm de diámetro en las muestras macroporosas 
(Fotos.1, y tabla. 3). Por lo cual el porosimetro debería detectar cambio de volumen de 
mercurio intruido en este rango. Sin embargo el aparato casi no detecta poros de radio 
superior a 0,5 µm, que sea para las muestras de referencia o para las muestras macroporosas. 
Los radios medios obtenidos (Tabla. 8) son muy pequeños, aun para muestras de referencia, 
en comparación con ensayos que se han llevado a cabo sobre el mismo tipo de material [A. 
Almirall et al. Biomaterials 25 (2004) 3671-3680].  
 
No podemos sacar conclusiones de los resultados obtenidos con este porosimetro de mercurio. 
El aparato utilizado no suele ser usado para este tipo de material y muestras tan porosas. 
Parece evidente que hay un problema de calibración.  
 
Cuando el aparato está bien calibrado, la técnica de porosimetría de mercurio proporciona 
resultados muy relevantes y útiles (ver capítulo Materiales y métodos) [A. Almirall et al. 
Biomaterials 25 (2004) 3671-3680] [16].  
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2.1.4. Resistencia a compresión 
 
2.1.4.1. Resistencia a la compresión de las Referencias 
 
Term          Effect    Coef  SE Coef       T      P 
Constant              13,917   0,4174   33,34  0,000 
L/P           -9,155  -4,578   0,4174  -10,97  0,000 
Polimero      -3,751  -1,876   0,4174   -4,49  0,000 
L/P*Polimero   0,805   0,402   0,4174    0,96  0,346 
Ct Pt                 -4,027   0,9334   -4,31  0,000 
 
Tabla. 9: Efectos y coeficientes estimados para la RC (MPa) de las referencias 
 
A partir de la tabla 9, de los gráficos (Fig. 30) y del anexo G.2.1. p.50, se puede decir que los 
factores L/P y Polímero tienen una influencia significativa en la resistencia a la compresión 
(P<0,05), mientras que la interacción L/P*Polímero no tiene una influencia significativa 
(P>0,05) lo que significa que los efectos de la relación L/P y del porcentaje de alginato de 
sodio son independientes. 
 
 
Main Effects Plot (data means) for RC Ref
22
Interaction Plot (data means) for RC Ref 
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La resistencia a la compresión siempre disminuye cuando aumenta el porcentaje de polímero, 
que la relación L/P sea elevada (0,65ml/g) o más baja (0,5ml/g). Sin embargo hemos visto que 
el aumento del porcentaje de alginato de sodio para una misma relación L/P no conduce a una 
disminución de la porosidad inherente. Esto pone de relieve la naturaleza del alginato de 
sodio. Como lo hemos comentado en la parte teórica el alginato de sodio forma geles de 
alginato de calcio insoluble en presencia de iones calcio, 2Na-Alg + Ca2+->Ca-Alg2 + 2Na+. Y 
este alginato de calcio no favorece los “entrecruzamientos” entre los cristales de PHA, por lo 
cual la adición de alginato de sodio resulta en la disminución de las propiedades mecánicas 
[13]. 
 
Las dos variables L/P y Polímero influyen en el mismo sentido sobre la resistencia a la 
compresión: al aumentar la relación L/P o el porcentaje de polímero disminuye la resistencia a 
la compresión.  
 
Pero en los rangos estudiados, la relación L/P tiene un efecto más importante que el 
porcentaje de polímero.  
 
El punto central tiene un valor de resistencia a la compresión más parecido a los de las 
muestras con relación L/P elevadas (0,65ml/g). O sea el hecho de pasar de 0,5 a 0,575 ml/g 
disminuye mucho la resistencia a la compresión pero luego el hecho de pasar de 0,575 a 0,65 
ya no influye mucho sobre la RC del cemento (ver superficie de respuesta en anexo p.51). 
 
2.1.4.2. Resistencia a la compresión de las muestras moldeadas con espátula 
 
Term          Effect    Coef  SE Coef       T      P 
Constant               6,171   0,1713   36,03  0,000 
L/P           -6,532  -3,266   0,1713  -19,07  0,000 
Polimero       1,426   0,713   0,1713    4,16  0,000 
L/P*Polimero   0,200   0,100   0,1713    0,58  0,566 
Ct Pt                 -1,831   0,3830   -4,78  0,000 
 
Tabla. 10: Efectos y coeficientes estimados para la RC (MPa) de las muestras 
macroporosas moldeadas con espátula 
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A partir de la tabla 10, de los gráficos (Fig. 31) y del anexo G.2.2. p.52, se puede decir que los 
factores L/P y Polímero tienen una influencia significativa en la resistencia a la compresión 
(P<0,05), mientras que la interacción L/P*Polímero no tienen una influencia significativa 
(P>0,05) lo que significa que los efectos de la relación L/P y del porcentaje de polímero son 
independientes. 
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Fig. 31: Representación gráfica de los efectos principales y de la interacción para la RC 
de las muestras macroporosas moldeadas con espátula  
 
La resistencia a la compresión disminuye cuando la relación L/P aumenta. Este resultado se 
puede explicar por el hecho de que cuando aumentamos la relación L/P aumenta la 
macroporosidad. 
 
Para las muestras macroporosas, la RC aumenta cuando el porcentaje de alginato de sodio 
aumenta (al contrario de las muestras de referencia). Este resultado se puede explicar por el 
hecho de que cuando introducimos alginato de sodio disminuimos la porosidad total (como lo 
hemos explicado y visto antes). La comparación del efecto del alginato de sodio en la RC de 
las referencias y de las muestras macroporosas destaca el hecho de que la porosidad tiene más 
influencia en la RC que la resistencia intrínseca del material, eso a causa de las fuertes 
concentraciones de tensiones inducidas por los macroporos. 
 
Para las muestras macroporosas moldeadas con espátula (igual que para las referencias) la 
resistencia a la compresión siempre está más pequeña cuando la relación L/P es más elevada.  
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El aumento de la resistencia a la compresión con el aumento del porcentaje de alginato de 
sodio está casi igual que la relación L/P sea elevada (0,65ml/g) o más baja (0,5ml/g) lo que 
muestra que el efecto del polímero es independiente del efecto de la relación L/P. 
La disminución de la resistencia a la compresión con el aumento de la relación L/P está casi 
igual que la cantidad de polímero elevada (1%) o que no haya polímero (0%), lo que muestra 
que el efecto de la relación L/P es independiente del efecto del polímero. 
 
Las dos variables L/P y Polímero influyen en sentido contrario, sobre la resistencia a la 
compresión: al aumentar la relación L/P disminuye la RC mientras que al aumentar el 
porcentaje de polímero aumenta la RC del cemento (esto es válido únicamente si 
consideramos cementos macroporosos como lo hemos explicado.)  
 
Pero la relación L/P tiene un efecto mucho más importante que el porcentaje de polímero en 
los rangos estudiados.  
El punto central tiene un valor de resistencia a la compresión más parecido a los de las 
muestras con relación L/P elevadas (0,65ml/g) (pero menos que en el caso de las referencias 
porque aquí el alginato de sodio se opone un poco al efecto de la relación L/P). O sea el hecho 
de pasar de 0,5 a 0,575 ml/g disminuye mucho la resistencia a la compresión pero luego el 
hecho de pasar de 0,575 a 0,65 ml/g no disminuye tanto la resistencia a la compresión del 
cemento (ver superficie de respuesta en anexo p.53). 
 
RC (MPa)  
para las Series 
Referencias Muestras macroporosas  
1 20,77 ± 3,47 8,82 ± 1,00 
2 10,81 ± 0,90 2,09 ± 0,17 
3 16,21 ± 1,87 10,05 ±1,18 
4 7,87 ± 0,34 3,72 ± 0,43 
5 9,89 ± 0,98 4,34 ± 0,57 
 
Tabla. 11: Resistencia a la compresión (MPa) de las muestras moldeadas con espátula 
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Fig. 32: Comparación de la RC entre las muestras de referencia y las macroporosas 
moldeadas con espátula 
 
La comparación de las referencias con las muestras macroporosas moldeadas con espátula 
(Fig. 32) muestra una gran disminución de las propiedades mecánicas con la introducción de 
macroporos en el material a causa de las fuertes concentraciones de tensiones debido a los 
macroporos. 
 
2.1.5. Cohesión 
 
La cohesión de un CPC se suele caracterizar por su tiempo de cohesión que se define como el 
tiempo a partir del cual se puede sumergir la pasta en un líquido sin que pierda su integridad. 
 
En nuestro caso no se puede determinar el tiempo de cohesión tal que está definido aquí, 
porque los cementos estudiados presentan otro comportamiento: se observa una primera fase 
durante la cual se puede sumergir la pasta en agua destilada sin que ésta pierda su integridad. 
Pero si se sumerge la pasta después de cierto tiempo ésta pierde su cohesión. Finalmente la 
pasta vuelve a tener cohesión si se sumerge en agua después de un cierto tiempo más largo.  
 
Este comportamiento podría ser relacionado con los tiempos de fraguado. El primer tiempo 
correspondería al tiempo de fraguado inicial y el segundo al tiempo de fraguado final. 
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Considerando el tiempo de fraguado inicial como el tiempo transcurrido entre la mezcla de los 
componentes del cemento y la perdida inicial de plasticidad (o sea que a partir de este tiempo 
si se manipula la pasta, se dañara la estructura de manera irreversible.) y considerando el 
tiempo de fraguado final como el tiempo necesario para que la pasta de cemento adquiera la 
firmeza suficiente para soportar cierto nivel de presión [10]. En efecto, se ha observado que 
durante el intervalo de tiempo para el cual la pasta de cemento no tenia cohesión, la pasta era 
muy frágil (era muy difícil sacar las muestras sin estropear o dañar un poco la estructura lo 
que puede explicar la perdida de cohesión durante este periodo). Pero esta hipótesis no se 
puede comprobar porque no existen técnicas adecuadas para medir los tiempos de fraguado de 
muestras tan porosas.  
 
• La serie 1 tiene cohesión si sumergimos la pasta antes de 2min30. Después de este tiempo 
las pastillas que se introducen en agua se deshacen y esto hasta 20min. A partir de 30 minutos 
se puede volver a sumergir muestras sin que éstas pierdan la cohesión. 
 
• Todas las muestras de la serie 2 flotan al colocarlas en agua, lo que pone de relieve su gran 
porosidad y nos indica que tiene una densidad inferior a la del agua o sea inferior a 1. Sin 
embargo no tiene ninguna cohesión. Las muestras colocadas en agua a 1min30 y 2min30 
aguantan unos 5 minutos antes empezar a deshacerse pero acaban totalmente deshechas. Las 
muestras colocadas en agua entre 5 minutos y 1hora se deshacen directamente al entrar en 
contacto con el agua. Por tanto la serie 2 no podrá ser inyectada en aplicaciones clínicas.  
 
• La serie 3 (la menos porosa) al contrario tiene cohesión desde el principio hasta el final. No 
se desprende ninguna partícula. 
 
• La serie 4 tiene cohesión si sumergimos la pasta antes de 6 min. Después de este tiempo las 
pastillas que se introducen en agua se deshacen y esto hasta 30min. A partir de 30 minutos se 
puede volver a sumergir muestras sin que éstas pierdan la cohesión. 
 
• La serie 5 tiene cohesión si sumergimos la pasta antes de 10 min. Después de este tiempo las 
pastillas que se introducen en agua se deshacen y esto hasta 20min. A partir de 20 minutos se 
puede volver a sumergir muestras sin que éstas pierdan la cohesión. 
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Todas las muestras de referencia (preparadas con exactamente la misma composición pero sin 
espumar el líquido) tienen cohesión. Por lo cual parece que la porosidad inducida al espumar 
el líquido tiene un efecto negativo muy importante sobre la cohesión del cemento. 
 
Se puede ordenar las series en función de su cohesión de la manera siguiente:  
Serie 3 (Cohesión) > Serie 5 (cohesión hasta 10 min) > Serie 4 (cohesión hasta 6min) > Serie 
1 (cohesión hasta 2min30) > Serie 2 (X No cohesión) 
Si ordenamos las series de la menos porosa hasta la más porosa (porosidad total) obtenemos: 
Serie 3 < Serie 1< Serie 5 < Serie 4 < Serie 2 
Por lo tanto vemos que la porosidad no es el único parámetro que influye sobre la cohesión de 
las muestras. 
 
A la vista de los resultados de cohesión obtenidos parece que: 
La cohesión disminuye al aumentar la relación L/P (la serie 1 tiene más cohesión que la serie 
2 y la serie 3 tiene más cohesión que la serie 4.)  
La cohesión aumenta al añadir polímero (la serie 3 tiene más cohesión que la serie 1 y la serie 
4 tiene más cohesión que la serie 2.) 
 
Lo que nos importa es que la pasta tenga cohesión al momento en el que será inyectada in 
vivo. La preparación de la pasta y su introducción en la jeringa necesitan cierto tiempo. Con 
un poco de práctica es posible inyectar la pasta a 2 minutos 30 pero sería muy difícil 
conseguir hacerlo antes. Por lo tanto la serie 1 tampoco podría tener aplicaciones clínicas. Por 
otro lado tampoco se puede esperar mucho tiempo antes de inyectar la pasta porque la 
inyectabilidad disminuye (fragua y endurece el material) y la macroestructura porosa se 
estropea cuando aumenta el tiempo de inyección (como lo veremos a continuación). 
 
Conclusión: Las series que no contienen alginato de sodio (serie 1 y 2) no convienen porque 
no tienen cohesión (o mejor dicho no tienen cohesión en los rangos de tiempo que nos 
interesan). El uso de alginato de sodio en la composición del cemento parece indispensable 
para asegurar la cohesión de la pasta macroporosa y con tales relaciones L/P.  
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2.2. Muestras inyectadas 
 
2.2.1. Inyectabilidad 
 
2.2.1.1. Inyectabilidad de la pasta de referencias a 2min30 
 
Term          Effect    Coef  SE Coef       T      P 
Constant              92,048   0,8099  113,66  0,000 
L/P            7,636   3,818   0,8099    4,71  0,001 
Polimero       8,823   4,412   0,8099    5,45  0,000 
L/P*Polimero  -7,529  -3,764   0,8099   -4,65  0,001 
Ct Pt                  2,425   1,8109    1,34  0,210 
 
Tabla 12: Efectos y coeficientes estimados para la inyectabilidad de la referencias a 
2min30 
 
 
Main Effects Plot (data means) for Inyectabilidad Ref 2min30 Interaction Plot (data means) for Inyectabilidad Ref 2min30 
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Fig. 33: Representación gráfica de los efect
inyectabilidad a 2min30 de la pasta de refe
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2.2.1.2. Inyectabilidad de la pasta de referencia a 5min 
 
Term           Effect    Coef  SE Coef       T      P 
Constant               84,092   0,4837  173,85  0,000 
L/P            15,526   7,763   0,4837   16,05  0,000 
Polimero       23,780  11,890   0,4837   24,58  0,000 
L/P*Polimero  -13,374  -6,687   0,4837  -13,83  0,000 
Ct Pt                   9,153   1,0816    8,46  0,000 
 
Tabla 13: Efectos y coeficientes estimados para la inyectabilidad de la pasta de 
referencia a 5min 
 
 
 Main Effects Plot (data means) for Inyectabilidad Ref 5min Interaction Plot (data means) for Inyectabilidad Ref 5min
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Fig. 34: Representación gráfica de los ef
inyectabilidad a 5min de la pasta de refere
 
2.2.1.3. Inyectabilidad de la pasta macroporo
 
Term          Effect    Coef  SE Coef   
Constant              88,876   0,7599  1
L/P           10,671   5,335   0,7599   
Polímero      13,074   6,537   0,7599   
L/P*Polimero  -9,476  -4,738   0,7599   
Ct Pt                  5,878   1,6991   
 
Tabla. 14: Efectos y coeficientes estimado
macroporosa 
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Fig. 35: Representación gráfica de los efectos principales y de la interacción para la 
pasta macroporosa 
 
2.2.1.2. Inyectabilidad de la pasta macroporosa a 5min 
 
Term           Effect    Coef  SE Coef       T      P 
Constant               87,572   0,7735  113,21  0,000 
L/P            13,662   6,831   0,7735    8,83  0,000 
Polimero       14,788   7,394   0,7735    9,56  0,000 
L/P*Polimero  -12,981  -6,490   0,7735   -8,39  0,000 
Ct Pt                   5,404   1,7296    3,12  0,011 
 
Tabla. 15: Efectos y coeficientes estimados para la inyectabilidad a 5min de la pasta 
macroporosa 
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Fig. 36: Representación gráfica de los efectos principales y de la interacción a 5min de la 
pasta macroporosa 
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A partir de las tablas 12, 13, 14, 15 y de los gráficos. 33, 34, 35, 36 y de los anexos G.3. p.58-
65, se puede decir que los factores L/P y Polímero tienen una influencia significativa en la 
inyectabilidad del la pasta (P<0,05). La interacción L/P*Polímero también tiene una 
influencia significativa (P<0,05) en los rangos estudiados lo que significa que los efectos de la 
relación L/P y del porcentaje de polímero dependen el uno del otro. Cuando hay evidencia de 
una interacción, las variables que interaccionan se deben interpretar conjuntamente.  
 
El hecho de que el efecto L/P * Polímero tenga una influencia significativa quiere decir que 
los efectos de la relación L/P y del alginato de sodio no son aditivos. Este resultado se explica 
por el hecho de que, en los rangos estudiados, se puede considerar que llegamos a una 
inyectabilidad total para las series 2, 3, 4 y 5 (nunca podremos obtener 100% de 
inyectabilidad porque siempre queda pasta en la boquilla de la jeringa, por lo cual se puede 
suponer la inyectabilidad total alrededor de 95%). Entonces al aumentar a la vez la relación 
L/P y el porcentaje de polímero (serie 4) no podemos obtener un resultados más elevado que 
si solo aumentamos la relación L/P (serie 2) o si solo aumentamos el porcentaje de polímero 
(serie 3) puesto que en estos dos últimos casos ya hemos alcanzado la inyectabilidad total. 
 
Tomando en cuenta este comentario, si partimos de una pasta que tiene problemas de 
inyectabilidad (como la serie 1), la inyectabilidad de esta pasta aumenta de manera 
considerable al aumentar o el porcentaje de alginato de sodio (serie3) o la relación L/P 
(serie2). 
 
Estos resultados se pueden explicar por el hecho de que cuando aumentamos la relación L/P la 
pasta es más líquida [5, 4]. 
 
Al aumentar el porcentaje de alginato de sodio aumenta la viscosidad de la pasta y su 
plasticidad cambiando el límite plástico del polvo. Además el polímero puede inducir efectos 
lubrificantes que mejoran la inyectabilidad [5]. La viscosidad es la propiedad fundamental de 
las soluciones de alginato y junto a su reactividad frente al calcio, es la que genera las 
características únicas de tales compuestos como gelificantes. A las concentraciones empleadas 
en la mayoría de las aplicaciones, las soluciones de alginato tienen un comportamiento 
pseudoplástico, es decir que la viscosidad decrece al aumentar el grado de cizallamiento. Este 
efecto es reversible y es más marcado en las soluciones de alginatos sódico que contienen 
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iones calcio. Algunas de estas soluciones pueden presentar incluso un comportamiento 
tixotrópico, en el cual la viscosidad varía con el tiempo a una velocidad de deformación 
constante [g]. 
 
El punto central tiene un valor de inyectabilidad parecido a los de las muestras con relación 
L/P elevada (0,65ml/g) o con mucho polímero (1%). O sea el hecho de pasar de una relación 
L/P de 0,5 a 0,575 ml/g y de un porcentaje de polímero de 0 a 0,5% tiene el mismo efecto que 
el hecho de cambiar únicamente la relación L/P de 0,5 a 0,65% o de cambiar únicamente la 
cantidad de alginato de sodio de 0 a 1%. Mientras que el hecho de pasar de una relación de 
L/P 0,575 a 0,65 ml/g o de un porcentaje de polímero de 0,5% a 1% no afecta mucho el valor 
de la inyectabilidad puesto que casi hemos alcanzado el máximo ya (ver superficie de 
respuesta en anexo p.59, 61, 63, 65). 
 
Serie 
 
Inyectabilidad 
a 2min30 (%) 
Inyectabilidad 
a 5min (%) 
Ref 1 80,05 ± 5,57 57,75 ± 1,78 
Ref 2 95,22 ± 1,64 86,65 ± 3,16 
Ref 3 96,41 ± 0,62 94,91 ± 0,37 
Ref 4 96,51 ± 0,49 97,06 ± 0,38 
Ref 5 94,47 ± 2,23 93,24 ± 0,78 
1 72,27 ± 5,71 66,86 ± 5,54 
2 92,41 ± 0,59 93,50 ± 0,82 
3 94,82 ± 0,50 94,63 ± 0,65 
4 96,01 ± 1,08 95,31 ± 0,94 
5 94,75 ± 0,56 92,98 ± 1,81 
 
Tabla. 16: Inyectabilidad a 5min y 2min30 de la pasta de referencia y de la pasta 
macroporosa 
 
La inyectabilidad disminuye con el tiempo de inyección (Tabla.16). 
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Fig. 37: Representación gráfica de la evolución de la inyectabilidad con el tiempo para la 
pasta de referencia 
 
Para la pasta de referencia parece que el tiempo de inyección tiene una influencia sobre todo 
en la inyectabilidad de la pasta que no contiene alginato de sodio y que tiene para relación L/P 
baja.  
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Para la pasta macropososa, también se puede notar la disminución de la inyectabilidad con el 
tiempo de inyección para la serie 1 que no contiene alginato de sodio y que tiene la relación 
L/P más baja (0,5ml/g). Pero para las demás series casi no se nota la influencia del tiempo de 
inyección en la inyectabilidad. 
 
Al aumentar la relación L/P aumentamos la inyectabilidad sin embargo perdemos la cohesión 
(en ausencia de alginato de sodio). Mientras que al añadir alginato de sodio mejoramos a la 
vez la inyectabilidad y la cohesión de la pasta por lo cual parece indispensable introducir 
alginato de sodio en la formulación del cemento para que pueda tener aplicaciones clínicas. 
 
2.2.2. Observación de la macroestructura con MEB 
 
Cuando inyectamos el cemento no solo queremos que el porcentaje de pasta de cemento que 
se puede extruir por la jeringa sea máximo sino también queremos conservar la 
macroestructura porosa y homogénea. 
 
Al mirar las fotos en anexo D.1.1 y D.1.2 se puede notar que la macroestructura de las 
muestras con una relación L/P elevada está poco afectada por el hecho de inyectar a 2min30. 
Los poros siguen redondos, la macroestructura sigue homogénea (ver serie 2 y 4), mientras 
que para las muestras con una relación L/P baja ya se notan cambios en la macroestructura al 
inyectar a 2min30 (ver serie 1). Pero al inyectar a 5 min aún las muestras con una relación L/P 
elevada sufren un deterioro en su macroestructura (Fotos. 3). 
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3mm Serie 2 iny 2min30 (x 20) 1mm Serie 2 iny 2min30 (x 45) 
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Fotos. 3: Fotos de MEB, evolución de la macroestructura con el tiempo de inyección 
(para la serie 2). 
 
Al ver las fotos obtenidas notamos que la macroestructura está muy afectada por el tiempo de 
inyección. El deterioro de la macroestructura aumenta con el tiempo de inyección. Aunque la 
porosidad total no cambia mucho (no disminuya), el cambio de la macroestructura provoca la 
disminución de la resistencia mecánica del material (ver resultados de porosidad y resistencia 
a la compresión). 
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2.2.3. Resultados de densidad y de porosidad por inmersión en mercurio 
 
Serie Densidad 
(g/cm3) 
MicP 
 (%) 
MacP  
(%) 
Porosidad Total 
(%) 
1 iny 2min30 1,228 ± 0,061 40,59 ± 2,00 20,31 ± 3,93 60,90 ± 1,93 
2 iny 2min30 0,795 ± 0,048 32,92 ± 1,97 41,76 ± 3,48 74,68 ± 1,51 
3 iny 2min30 1,336 ± 0,029 45,61 ± 0,98 11,85 ± 1,90 57,46 ± 0,92 
4 iny 2min30 0,978 ± 0,022 40,27 ± 0,92 28,58 ± 1,63 68,85 ± 0,71 
5 iny 2min30 1,176 ± 0,057 42,56 ± 2,05 19,98 ± 3,85 62,54 ± 1,80 
1 iny 5min 1,195 ± 0,109 39,50 ± 3,61 22,44 ± 7,09 61,95 ± 3,48 
2 iny 5min 0,874 ± 0,047 36,17 ± 1,93 36,00 ± 3,41 72,18 ± 1,48 
3 iny 5min 1,287 ± 0,012 43,95 ± 0,41 15,07 ± 0,80 59,02 ± 0,39 
4 iny 5min 1,029 ± 0,031 42,38 ± 1,29 24,84 ± 2,29 67,22 ± 1,00 
5 iny 5min 1,166 ± 0,025 42,19 ± 0,92 20,67 ± 1,73 62,87 ± 0,81 
 
Tabla. 17: Densidad y porosidad de las muestras inyectadas 
 
2.2.3.1. Macroporosidad de las muestras inyectadas a 2min30 
 
Term           Effect    Coef  SE Coef      T      P 
Constant               25,627   0,9004  28,46  0,000 
L/P            19,088   9,544   0,9004  10,60  0,000 
Polimero      -10,815  -5,408   0,9004  -6,01  0,000 
L/P*Polimero   -2,362  -1,181   0,9004  -1,31  0,219 
Ct Pt                  -5,647   2,0133  -2,81  0,019 
 
Tabla 18: Efectos y coeficientes estimados para la macroporosidad de las muestras 
inyectadas a 2min30 
 
 Main Effects Plot (data means) for MacP iny 2min30 Interaction Plot (data means) for MacP iny 2min30
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Fig. 39: Representación gráfica de los ef
macroporosidad de las muestras inyectada
 
 
 
Méliss
 Polimero
M
ea
n
1,00,50,0
45
40
35
30
25
20
15
10
L/P
Center
0,650 Corner
Point Type
0,500 Corner
0,575
ectos principales y de la interacción para la 
s a 2min30 
a Cayron 
Nuevas formulaciones de cementos de fosfato de calcio macroporosos para la regeneración ósea                              Pág. 77 
2.2.3.2. Macroporosidad de las muestras inyectadas a 5min 
 
Term          Effect    Coef  SE Coef      T      P 
Constant              24,587    1,086  22,64  0,000 
L/P           11,667   5,833    1,086   5,37  0,000 
Polimero      -9,270  -4,635    1,086  -4,27  0,002 
L/P*Polimero  -1,890  -0,945    1,086  -0,87  0,405 
Ct Pt                 -3,917    2,428  -1,61  0,138 
 
Tabla. 19: Efectos y coeficientes estimados para la macroporosidad de las muestras 
inyectadas a 5min 
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Fig. 40: Representación gráfica de los efectos principales y de la interacción para la 
macroporosidad de las muestras inyectadas a 5min 
 
 
2.2.3.3. Porosidad total de las muestras inyectadas a 2min30 
 
Term          Effect    Coef  SE Coef       T      P 
Constant              65,473   0,4205  155,71  0,000 
L/P           12,583   6,292   0,4205   14,96  0,000 
Polimero      -4,633  -2,317   0,4205   -5,51  0,000 
L/P*Polimero  -1,197  -0,598   0,4205   -1,42  0,185 
Ct Pt                 -2,933   0,9402   -3,12  0,011 
 
Tabla. 20: Efectos y coeficientes estimados para la porosidad total de las muestras 
inyectadas a 2min30 
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 Main Effects Plot (data means) for Porosidad total iny 2min30 Interaction Plot (data means) for Porosidad total iny 2min30 
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Fig. 41: Representación gráfica de los ef
porosidad total de las muestras inyectadas 
 
2.2.3.3. Porosidad total de las muestras inyec
 
Term          Effect    Coef  SE Coef    
Constant              65,090   0,5180  12
L/P            9,217   4,608   0,5180    
Polimero      -3,943  -1,972   0,5180   -
L/P*Polimero  -1,013  -0,507   0,5180   -
Ct Pt                 -2,223   1,1584   -
 
Tabla. 21: Efectos y coeficientes estimad
inyectadas a 5min 
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Fig. 42: Representación gráfica de los ef
porosidad total de las muestras inyectadas 
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En cualquier caso, a partir de las tablas 18, 19, 20, 21 y de los gráficos. 39, 40, 41, 42, y de 
los anexos F.1.1.3 p.40, F.1.1.4 p.42, F.1.2.2 p.46, F.1.2.3 p.48, se puede decir que los 
factores L/P y polímero tienen una influencia significativa en la porosidad total y la 
macroporosidad de las muestras inyectadas (P<0,05), mientras que la interacción 
L/P*Polímero no tiene una influencia significativa (P>0,05) lo que significa que los efectos de 
la relación L/P y del porcentaje de alginato de sodio son independientes. 
 
Se pueden hacer exactamente los mismos comentarios que para las muestras macroporosas 
moldeadas con espátula. Al aumentar la relación L/P aumenta la porosidad total y la 
macroporosidad de las muestras inyectadas. Mientras que al aumentar la cantidad de alginato 
de sodio disminuyen la porosidad total y la macroporosidad siendo más importante el efecto 
sobre la macroporosidad que sobre la porosidad total.  
 
2.2.4. Resistencia a compresión 
 
2.2.4.1. Muestras inyectadas a 2min30 
Term          Effect    Coef  SE Coef       T      P 
Constant               4,656   0,1787   26,05  0,000 
L/P           -6,225  -3,112   0,1787  -17,42  0,000 
Polimero       1,397   0,698   0,1787    3,91  0,001 
L/P*Polimero   0,385   0,192   0,1787    1,08  0,294 
Ct Pt                  0,344   0,3996    0,86  0,399 
 
Tabla. 22: Efectos y coeficientes estimados para la RC de las muestras inyectadas a 
2min30 
 
Main Effects Plot (data means) for RC (MPa) Interaction Plot (data means) for RC (MPa) 
 
 
 Me
an
 o
f 
R
C 
(M
Pa
)
0,6500,5750,500
8
7
6
5
4
3
2
1
1,00,50,0
L/P Polimero Point Type
Corner
Center
Fig. 43: Representación gráfica de los efec
de las muestras inyectadas a 2min30 
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3.2.4.2. Resistencia a la compresión de las muestras inyectadas a 5min 
Term          Effect    Coef  SE Coef       T      P 
Constant               3,721   0,1679   22,15  0,000 
L/P           -5,305  -2,653   0,1679  -15,80  0,000 
Polimero       1,081   0,541   0,1679    3,22  0,004 
L/P*Polimero   0,131   0,065   0,1679    0,39  0,701 
Ct Pt                 -0,031   0,3755   -0,08  0,936 
 
Tabla. 23: Efectos y coeficientes estimados para la RC de las muestras inyectadas a 5min 
 
 Main Effects Plot (data means) for RC (iny5min) Interaction Plot (data means) for RC (iny5min) 
 
 
 
 
M
ea
n 
of
 R
C 
(i
ny
5m
in
)
0,6500,5750,500
7
6
5
4
3
2
1
1,00,50,0
L/P Polimero Point Type
Corner
Center
Fig. 44: Representación gráfica de los efect
de las muestras inyectadas a 5min 
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Lo que cambia aquí con respecto a las muestras moldeadas con espátula es la posición del 
punto central. En este caso el punto central tiene un valor de resistencia a la compresión bien 
intermedio. O sea parece que la resistencia a la compresión disminuye de manera lineal al 
aumentar la relación L/P de 0,5 a 0,65 ml/g puesto que el valor obtenido para el punto central 
es más o menos la mitad.  
 
RC (MPa)  
De las Series 
Inyectada  
a 2min30 
Inyectada  
a 5min 
1 7,26 ± 1,34 5,90 ± 1,09 
2 0,65 ± 0,06 0,46 ± 0,12 
3 8,27 ± 0,88 6,85 ± 1,08 
4 2,44 ± 0,33 1,67 ± 0,15 
5 5,00 ± 074 3,69 ± 0,65 
 
Tabla. 24: Resistencia a la compresión (MPa) de las muestras inyectadas 
 
Que las muestras sean inyectadas a 2min30 o a 5min se obtienen efectos de los dos factores 
casi iguales de un caso al otro.  Sin embargo se nota una diferencia al nivel de los valores de 
RC. La resistencia a la compresión disminuye con el tiempo de inyección. Todos los 
resultados obtenidos para las muestras inyectadas a 5min son más bajos que los de las 
muestras equivalentes inyectadas a 2min30. Sin embargo la porosidad total no cambia de  
manera significativa; se mantiene igual como lo hemos visto antes. La disminución de las 
propiedades mecánicas del cemento con el tiempo de inyección se puede explicar por el 
deterioro de la macroestructura, la deformación de los poros y una cierta perdida de 
continuidad en el material como se ve en las fotos de MEB (Fotos. 3). 
 
 
 Barcelona 04-05   
ETSEIB
Pág. 82  Memoria 
 
Serie RC (MPa) Porosidad Total (%) 
1 8,82 ± 1,00 60,20 ± 2,72 
2 2,09 ± 0,17 75,82 ± 2,90 
3 10,05 ± 1,18 56,56 ± 0,81 
4 3,72 ± 0,43 67,76 ± 1,25 
5 4,34 ± 0,57 66,19 ± 0,33 
1 iny 2min30 7,26 ± 1,34 60,90 ± 1,93 
2 iny 2min30 0,65 ± 0,06 74,68 ± 1,51 
3 iny 2min30 8,27 ± 0,88 57,46 ± 0,92 
4 iny 2min30 2,44 ± 0,33 68,85 ± 0,71 
5 iny 2min30 5,00 ± 074 62,54 ± 1,80 
1 iny 5min 5,90 ± 1,09 61,95 ± 3,48 
2 iny 5min 0,46 ± 0,12 72,18 ± 1,48 
3 iny 5min 6,85 ± 1,08 59,02 ± 0,39 
4 iny 5min 1,67 ± 0,15 67,22 ± 1,00 
5 iny 5min 3,69 ± 0,65 62,87 ± 0,81 
 
Tabla. 25: Resistencia a la compresión (MPa) y porosidad total 
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Fig. 45: Evolución de la resistencia a la compresión en función de la porosidad de las 
muestras 
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En los rangos de porosidad obtenidos parece que la RC disminuye de manera lineal la 
porosidad del material (Fig. 45).   
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Fig. 46: Comparación de la porosidad total 
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Fig. 47: Comparación de la resistencia a la compresión 
 
La porosidad total casi no cambia entre una misma serie que ésta sea moldeada con espátula, 
inyectada a 2min30 o inyectada a 5min (Fig. 46). Sin embargo la resistencia a la compresión 
si que parece variar mucho (Fig.47): siempre se obtiene RC más baja para las muestras 
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inyectadas que para las muestras moldeadas con espátula (para una misma serie). Y la RC 
disminuye con el tiempo de inyección (para una misma serie). Estos resultados se pueden 
explicar por el hecho de que al inyectar el material no se pierde los poros sino que cambia su 
morfología (como se ve en las fotos de SEM): se deteriora la macroestructura del material; se 
pierde la continuidad. Y este fenómeno empeora con el tiempo de inyección (ver Fotos. 3) lo 
que conduce a esta disminución de las propiedades mecánicas con el tiempo de inyección 
aunque la porosidad total del material sea casi igual. 
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I. CONCLUSIÓN
 
 
En vista de los resultados obtenidos y de los análisis estadísticos realizados, podemos concluir 
que el alginato de sodio tiene un efecto positivo sobre la inyectabilidad y la cohesión de la 
pasta de cemento, pero tiene un efecto negativo sobre la macroporosidad y el tamaño de los 
poros. Los cementos obtenidos a partir de una fase líquida sin alginato de sodio presentan una 
macroporosidad de 19 a 44% mientras que cuando se le añade 1% de alginato, se obtiene 
entre 10 y 26% de macroporos. 
 
La serie 2 (sin alginato de sodio y con una relación L/P de 0,65 ml/g) presenta una 
macroporosidad excelente (de 44%), con tamaño de poros de 100 a 350 µm y interconexiones 
entre poros de hasta 100 µm lo que permitiría la colonización de la totalidad del material por 
tejido óseo nuevo favoreciendo una reabsorción total y rápida. Pero no tiene ninguna cohesión 
lo que impide cualquier aplicación clínica. Sin embargo podría ser interesante el uso de este 
material como scaffold para cultivo in vitro. 
 
Para que la pasta pueda ser inyectada in vivo sin desintegrarse, parece indispensable introducir 
alginato de sodio en la formulación del cemento. Sin embargo, al aumentar la viscosidad del 
líquido, el alginato de sodio disminuye la espumabilidad de éste y por tanto disminuye la 
macroporosidad del cemento. La serie 4 (con 1% de alginato de sodio y una relación L/P de 
0,65 ml/g) es totalmente inyectable y mantiene la porosidad después de inyectar. Además 
tiene buena cohesión. La macroporosidad es de un 26%, con un tamaño de poros de 40 a 170 
µm y con interconexiones entre poros inferior a 100 µm.  
 
La inyectabilidad de la pasta es total para una relación L/P alta (de 0,65 ml/g) o/y cuando se 
añade alginato (a partir de 0,5%). En los rangos estudiados la inyección de la pasta entre 
2,5min y 5min no reduce la porosidad del material. Sin embargo, a 5min se observa un fuerte 
deterioro de la macroestructura, y de la continuidad del material conduciendo a un 
empeoramiento de las propiedades mecánicas. Por lo cual parece importante inyectar la pasta 
lo antes posible o sea a 2,5 min.  
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